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 Capitolo 1:   Fistole artero-venose durali cerebrali
   1.1 Introduzione
Le  fistole  artero-venose  durali  (DAVFs  o  FAVD)  rappresentano  una
comunicazione  diretta  patologica tra  un'arteria  ed  una  vena  senza
interposizione di capillari, nello spessore della dura madre.  [1] 
I feeders arteriosi sono comunemente arterie durali provenienti dall'a. carotide
esterna o rami meningei dell'arteria carotide interna.
Il drenaggio venoso può avvenire tramite un seno venoso o attraverso una o
più  vene  corticali  (si  parla  in  questo  caso  di  drenaggio  leptomeningeo  o
reflusso venoso corticale, RVC o CVR).
Rappresentano circa il 10-15% delle malformazioni vascolari intracraniche [2]
e vengono distinte dalle malformazioni artero-venose intraparenchimali o piali
per la presenza di un rifornimento arterioso durale e per l'assenza di un nidus
parenchimale. [3]
Quindi le FAVD sono generalmente localizzate in vicinanza o all'interno della
parete di un seno venoso durale il quale, in base al tipo di fistola, può essere
ostruito o stenotico. [3]
Il  pattern  del  drenaggio  venoso riveste  un  ruolo  fondamentale  nella
sintomatologia associata a queste lesioni; così se un drenaggio attraverso un
seno  durale  è  generalmente  associato  ad  un  comportamento  benigno,  il
drenaggio  venoso  corticale  è  un  fattore  di  rischio  per  manifestazioni
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importanti come emorragie o deficit neurologici.
Come già detto queste malformazioni possono riscontrarsi in corrispondenza
di qualunque seno durale, anche se le sedi più frequenti  sono a livello del seno
trasverso, sigmoide e seno longitudinale superiore. [4][5]
La maggior parte delle fistole si presenta nella vita adulta  mentre le fistole in
età pediatrica sono rare e tendono ad essere complesse; generalmente infatti
sono  rifornite  da  arterie  bilaterali  e  spesso  coinvolgono  il  seno  sagittale
superiore, il punto di confluenza dei seni o i grandi laghi venosi.  [3]
   1.2 Cenni storici
Nonostante fossero comparsi in letteratura casi di FAVD sin dagli anni '30 del
secolo scorso, il primo concetto di fistole artero-venose durali spontanee fu
introdotto solo nel 1951 da Fincher. [6]
In  un  primo tempo queste  lesioni  furono  considerate  benigne  e  messe  per
questo in contrapposizione alle  malformazioni artero-venose piali.
Solo nei primi anni '70 pionieri come Aminoff [7], Newton [2] e Djindjian [8]
ampliarono le conoscenze  sulle FAVD sia dal punto di vista anatomico che dal
punto di vista clinico. 
Nel 1972 infatti,  si iniziò ad ipotizzare che il  pattern del drenaggio venoso
potesse essere in relazione con i segni clinici ed i sintomi. 
Houser e al.  [9] correlarono i sintomi clinici con l'aspetto angiografico delle
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lesioni in 28 pazienti, concludendo che l'emorragia intracranica si verificava
nel momento in cui il drenaggio venoso si limitava alle vene piali.
Assumeva inoltre particolare importanza l'associazione tra questo drenaggio
venoso e la presenza di fistole artero-venose con vene dilatate. [10] [1]
Tuttavia  fu  solo  nel  1975  che  fu  riconosciuto  in  particolare  il  rischio  del
drenaggio  venoso  corticale  grazie  al  lavoro  di  Castaigne  e  al.  [11] che
considerarono le FAVD di questo tipo un gruppo separato dalle altre lesioni,
con un rischio più alto di sanguinamenti intracranici. [10]  [1]
Nel 1978 Djindijan e al. [8][10] proposero la prima classificazione delle FAVD
basandola proprio su questo concetto, sostenendo che FAVD con drenaggio
libero in un seno venoso fossero relativamente innocue, mentre lesioni con un
drenaggio venoso corticale  potessero portare a severe complicazioni.
Gli anni '80 furono dominati da tre estesi studi riportati in letteratura.
Nel 1984 Malik e al.  [12] pubblicarono una review basata su 223 casi in cui
sottolinearono come il restringimento del drenaggio venoso fosse un fattore
chiave per  le  FAVD; tuttavia  non enfatizzarono l'importanza del  drenaggio
venoso corticale.
Nel 1986 Lasjaunias e al. [4]pubblicarono una meta-analisi di 191 casi in cui
si  metteva  in  evidenza  come  i  segni  neurologici  focali  dipendessero  dal
territorio di drenaggio venoso e di come un drenaggio venoso corticale fosse
correlato ad un elevato rischio di sanguinamento intradurale.
Il terzo studio, condotto nel 1990 da Awad e al.[13], prese in considerazione
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377 casi - 360 dei quali provenienti dalla letteratura - e introdusse l'aggettivo
“aggressivo” per quelle lesioni che si presentavano con emorragie o deficit
neurologici focali. 
Nello  studio  venne  inoltre  enfatizzata  l'importanza  del  drenaggio  venoso
corticale,  delle  ectasie  venose  (dilatazioni  aneurismatiche  e  varicose)  e  del
drenaggio galenico e leptomeningiale nella  correlazione con manifestazioni
aggressive. [1][10]
Una importante conclusione di questo studio fu che nessuna FAVD potesse
essere  considerata  immune  dallo  sviluppo  di  un  comportamento  clinico
aggressivo. [1] [14]
Nel 1995 in contemporanea Borden [15] e Cognard [10] pubblicarono, su due
diverse riviste, due nuove proposte di classificazione delle FAVD basate sulla
loro estesa esperienza nel trattamento di questa patologia.
Queste  due  classificazioni  rimangono  tutt'oggi  le  più  utilizzate  in  ambito
clinico.
L'ultimo lavoro pionieristico risale al 2000 con Collice  [16] che fu il primo,
come vedremo successivamente, a distinguere le fistole durali aggressive in
“sinus FAVD” e “non sinus FAVD”.
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   1.3 Epidemiologia
Secondo uno studio scozzese del 2003  [17] la prevalenza nella popolazione
sarebbe di 0.16 casi annui ogni 100.000 persone e, sebbene le FAVD possano
interessare  soggetti  di  qualunque  età,  l'età  media  di  presentazione  della
patologia si attesta tra la sesta e la settima decade di vita. [5]
Secondo alcuni  autori  non vi  è  una preponderanza verso il  sesso maschile
piuttosto che verso il sesso femminile, mentre altri studi hanno dimostrato il
contrario. [18] [19][20]
Anche due recenti lavori hanno ottenuto risultati contrastanti: lo studio di Oh e
al  [21] pubblicato nel 2012 non ha rilevato una prevalenza in uno dei due
sessi, mentre il lavoro di Gross e Du[22], sempre del 2012, ha evidenziato il
contrario.
In quest'ultimo, infatti, è stata riscontrata una prevalenza nel sesso femminile
per quel che riguarda il tipo I e il tipo II di Borden, mentre il tipo III sembra
essere più frequente nel sesso maschile.
Tra le donne , quelle in età post-menopausale sembrano essere più a rischio
per lo sviluppo di FAVD, suggerendo così che la riduzione dei livelli ormonali
possa avere un ruolo nel loro sviluppo.[23]
Tuttavia sembra che, dal punto di vista della condizione clinica, sia il  sesso
maschile quello che presenta la maggior gravità sintomatologica.
Nel  2014  Daniels  e  al  [24] hanno  infatti  pubblicato  uno  studio  basato
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sull'osservazione di 28 pazienti che all'esordio presentavano emorragie.
Si è osservata una netta prevalenza del sesso maschile (86%), confermando tra
l'altro dati già presenti in letteratura.
In uno studio pubblicato nel 2010 da Natarajan e al  [23] il 75% dei pazienti
con emorragie era infatti costituito da uomini.
Questo lavoro confermava altri precedenti dati  [25][2][26]che vedevano una
maggiore aggressività delle FAVD nel sesso maschile.
Piippo e al [27] nel 2013 hanno rilevato la presenza di emorragia in 23 uomini
su 112 (21%) e solo in 11 donne su 139 (11%)
Queste  diverse  percentuali  sembrano  essere  dovute  ad  una  diversa
localizzazione delle FAVD nel sesso maschile rispetto alle sedi più frequenti
(seno cavernoso o seno trasverso) che sono maggiormente presenti nelle donne
o non presentano differenze di genere.[28]
Alle stesse conclusioni erano giunti Cognard e colleghi [10]con il loro studio
pubblicato nel 1995 in cui si riscontravano sintomi aggressivi nel 57% degli
uomini contro un 29% delle donne; in quest' ultime le fistole erano localizzate
soprattutto a livello del seno cavernoso e dei seni laterali, dove il drenaggio
venoso corticale si sviluppa raramente.
Daniels  e  colleghi  [24] hanno riscontrato come l'emorragia  si  verifichi  più
frequentemente in vicinanza della fistola e come siano per la maggior parte
intraparenchimali (71%).
Altre sedi includono quella intraventricolare (32%),  subaracnoidea (21%) e
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quella sottodurale (18%).
Dal punto di vista della localizzazione delle FAVD, in letteratura sono riportate
le seguenti percentuali [13][15][10][29]:
seno trasverso sigmoideo   50%
seno cavernoso                   16%
tentorio                               12%
seno sagittale superiore        8%
fossa anteriore                      2%   [23]
Lo  studio  di  Gross[22] ha  evidenziato  come  la  sede  dipenda  dalla
classificazione di Borden.
Infatti  il  tipo  I  risulta  localizzato  prevalentemente  a  livello  del  seno
sigmoide/trasverso  e  del  seno  cavernoso  così  come  anche  il  tipo  II  (61%
trasverso/sigmoide e 10% cavernoso).
Il tipo III invece ha come sedi preferenziali quella tentoriale e quella petrosa.
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   1.4 Eziopatogenesi
L'eziologia  delle  FAVD  è,  ad  oggi,  sconosciuta anche  se  molte  ipotesi  al
riguardo sono state pubblicate nel corso degli anni.
All'inizio furono considerate patologie congenite; tuttavia gli studi compiuti
negli ultimi 30 anni hanno messo  sempre più in evidenza una natura acquisita.
Oggi  la  natura  acquisita  di  queste  lesioni  è  ormai  largamente  accettata,  al
contrario delle malformazioni artero-venose piali che sono invece considerate
congenite; tuttavia l'esatta patogenesi non è stata ancora dimostrata in maniera
univoca. [1] [30]
Nonostante  la  maggior  parte  delle  fistole  artero-venose  durali  siano
considerate idiopatiche, in una percentuale di pazienti sono state associate a
craniotomie, traumi, infezioni o trombosi del seno venoso. [22]
               1.4.1 Ruolo della trombosi del seno venoso
Nel 1972 Houser e al.  [9]osservarono lo sviluppo di FAVD in pazienti con
pregressa trombosi venosa documentata da reperti angiografici.
Da quel momento vennero pubblicati molti altri studi in tal senso [31][32][33]
[34][35][36][37][38]che  avvalorarono  l'ipotesi  di  una  correlazione  tra  lo
sviluppo delle fistole e la  trombosi del seno venoso durale tanto che oggi un
pregresso episodio trombotico è ritenuto alla base della maggior parte delle
FAVD.
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Dal punto di vista eziologico la trombosi del seno può essere determinata da
molte cause, sia congenite che acquisite, inclusi eventi traumatici, infezioni
chirurgiche e svariate condizioni trombofiliche.
Stati pro-coagulativi possono a loro volta essere il risultato di difetti genetici
del profilo coagulativo o possono essere acquisiti, come in caso di gravidanza
o terapie con estroprogestinici.
Tra i fattori di rischio ereditari per lo sviluppo di trombosi del seno troviamo
invece la mutazione del fattore V di Leiden, una mutazione G20210A della
protrombina e deficit di proteina C e proteina S.
Una volta evidenziata quindi la relazione causale tra trombosi del seno venoso
e sviluppo di FAVD, sono stati condotti diversi studi sul ruolo degli stati pro-
trombotici.
Gerlach  e  al.  [39] hanno  mostrato  come  le  alterazioni  genetiche  della
coagulazione fossero molto più presenti in pazienti affetti da FAVD rispetto
alla popolazione generale.
Inoltre  hanno  evidenziato  ruoli  distinti  delle  diverse  alterazioni  nella
patogenesi delle forme spinali e delle craniali.
Per esempio è stato messo in luce il fatto che la mutazione del fattore V di
Leiden sia 10 volte più frequente nelle FAVD craniali rispetto alla popolazione
generale, mentre  sia solo 3 volte più frequente nelle forme spinali.
Il ruolo del Fattore V di Leiden è stato evidenziato anche in altri studi, come
quello condotto da Kraus e al. [40]
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Sono state riscontrate altre trombofilie in soggetti con FAVD, come il deficit di
proteina S o di antitrombina III, avvalorando l'ipotesi di un ruolo patogenetico
delle alterazioni del profilo coagulativo. 
Un deficit di proteina S è stato ad esempio riscontrato in un bambino affetto da
FAVD e trombosi del seno venoso, mentre un paziente con fistole multiple era
affetto da deficit di antitrombina III.
Un'altra  importante  scoperta  è  stata  l'assenza  di  correlazione  con  stati
protrombotici  che  coinvolgono  principalmente  le  arterie:  in  questi  pazienti
infatti non è stato osservato alcun incremento nell'incidenza della patologia.
[30]
L'esatto meccanismo scatenante per la formazione e progressione delle fistole
artero-venose durali in pazienti con pre-esistente trombosi del seno è ancora
sconosciuto,  anche  se  verosimilmente  si  tratta  di  un  meccanismo
multifattoriale.
Nel  corso degli  anni  sono state  avanzate  due ipotesi  principali  riguardo la
patogenesi delle FAVD.
Studi iniziali  [35][41] ipotizzarono che il processo infiammatorio secondario
ad un evento trombotico e la successiva ricanalizzazione potessero essere la
causa dello sviluppo di fistole. 
Secondo  questa  teoria  l'infiammazione  indurrebbe  un  processo  di  neo-
angiogenesi che sarebbe alla base delle FAVD.
Tuttavia  questa  ipotesi  non  spiegherebbe  lo  sviluppo  di  fistole  in  regioni
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distanti dalla sede della trombosi.
La seconda teoria ipotizza invece che queste fistole siano il  risultato di  un
processo di neoangiogenesi secondario a trombosi venosa ed occlusione; in
questi casi infatti, si sviluppa una condizione di ipossia ed ipertensione venosa
che stimola il rilascio di fattori neoangiogenetici.
Questa teoria è supportata da studi su modelli animali [42][43]; in un elegante
esperimento,  Lawton  e  collaboratori  [36] hanno  dimostrato  come  nei  ratti
l'aumento  della  pressione  venosa  fosse  correlata  con  l'aumento  dell'attività
neoangiogenetica e di come entrambe portassero alla formazione di FAVD.
Altri  autori  hanno  confermato  il  ruolo  causale  della  trombosi  del  seno  e
dell'ipertensione venosa nella genesi delle fistole artero-venose.  [43][42][44]
[45][46]
In uno di questi studi Herman e al. [47] hanno evidenziato come una trombosi
del  seno  associata  ad  ipertensione  portasse  alla  formazione  di  fistole,  al
contrario di trombosi in assenza di ipertensione.
Questa evidenza è avvalorata clinicamente dal fatto che pochissimi pazienti
con occlusioni chirurgiche del seno sigmoideo sviluppano FAVD. [48]
Un  ulteriore  dato  a  favore  di  questa  tesi  è  stato  ottenuto  da  alcuni  studi
molecolari [34][36][49] che hanno mostrato come l'ipertensione venosa induca
un processo neoangiogenetico, sia direttamente che indirettamente, tramite la
riduzione  della  perfusione  cerebrale  e  la  conseguente  ischemia  e  di  come
questo  processo  angiogenetico  possa  essere  responsabile  dell'insorgenza  di
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FAVD. [14] [30]
Lasjaunias  e  al  [4],  in  un  loro  lavoro  del  1996,  hanno  identificato  nella
debolezza della parete dei vasi venosi il fattore trigger per lo sviluppo di tale
patologia, mentre la trombosi del seno venoso sembra essere il più comune
fattore  predisponente,  a  cui  l'organismo  risponde  con  un  tentativo  di
ricanalizzazione. [23]
Per quel che riguarda le FAVD in età pediatrica queste posso essere congenite
o  causate  da  traumi  al  momento  del  parto,  infezioni,  trombosi  venose
intrauterine o ormoni materni. [3]
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   1.5 Classificazione
Da un punto di vista clinico, la classificazione delle FAVD riveste un ruolo
centrale.
Inizialmente era stata posta l'attenzione sulla sede delle fistole fino a quando
Borden  e  altri  [15] e  Cognard  e  altri  [10],  in  due  diversi  lavori,  non
evidenziarono come l'aggressività delle FAVD fosse piuttosto dipendente dal
grado di drenaggio venoso. 
In  base a  questo proposero quelle  che oggi sono le due classificazioni più
utilizzate nello studio di queste patologie. [21]
In particolare, nel corso degli anni si è reso evidente come la presenza di un
drenaggio venoso corticale fosse associato, all'esordio clinico, ad emorragie
intracraniche e deficit neurologici non emorragici.
               1.5.1 Cenni storici
I  primi  studi  in  tal  senso  risalgono  al  1972,  quando  Houser  e  al  [9]
osservarono la presenza di un drenaggio venoso corticale in 4 pazienti che si
presentavano con emorragie intracraniche all'esordio.
Nel 1984 Malik a al[12] arrivarono alle stesse conclusioni prendendo in esame
213 casi: in tutti i 33 pazienti con emorragia era dimostrabile un drenaggio
venoso corticale.
Nel  1990  Awad e  al  [13],  in  una  meta-analisi,  trovarono  una  significativa
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associazione tra emorragia intracranica e deficit neurologici non emorragici e
il drenaggio venoso corticale. [41]
Un  primo  tentativo  di  classificazione  secondo  il  drenaggio  venoso  e  le
caratteristiche  angiografiche  risale  invece  al  1978,  quando  Djindjian  e  al
proposero una suddivisione delle FAVD in 4 tipi: 
     tipo I: drenaggio diretto in un seno o in una vena meningea
     tipo II: iniziale drenaggio in un seno con reflusso in altri seni o vene  
                  corticali
     tipo III: iniziale drenaggio in una vena corticale
     tipo IV: iniziale drenaggio in una vena corticale con una abnorme 
                  dilatazione venosa [8] [10] [50]
Questa prima classificazione verrà poi utilizzata come base di partenza per uno
studio svolto da Cognard et al, pubblicato nel 1995.
Nel 1993 un altro tentativo di classificazione venne fatto da Lalwani et al [50]
che basarono la suddivisione sul grado di restringimento del deflusso venoso.
Questo criterio non era stato preso in considerazione da Djindjian e colleghi,
nonostante  in  precedenza  fosse  stato  osservato  come,  dal  punto  di  vista
angiografico, si associasse a sintomi più severi. 
Tuttavia questo nuovo studio prese in esame solo le fistole artero-venose del
seno trasverso e del seno sigmoide.
In base a questo venne fatta una classificazione in quattro gradi:
     grado I: drenaggio venoso anterogrado normale, senza restringimenti o 
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                   drenaggio venoso corticale.
     grado II: drenaggio venoso anterogrado nel seno trasverso o sigmoide 
                     ipsilaterale, ma con un flusso venoso retrogrado attraverso il seno
                     trasverso, con o senza un drenaggio venoso corticale.
     grado III: drenaggio venoso retrogrado e corticale senza un flusso 
                       anterogrado attraverso il seno sigmoide
     grado IV: presenza di una importante ostruzione venosa sia retrograda che
                     anterograda a livello del seno trasverso e sigmoide che rende  
                  necessario il drenaggio esclusivo a livello delle vene corticali.  [51]
[10]
Lalwani e il suo gruppo dimostrarono, prendendo in esame 25 pazienti, come
il grado fosse in relazione con i sintomi; in particolare videro che emorragie
intracraniche e sintomi visivi erano maggiormente presenti in pazienti con un
elevato grado di restringimento venoso. 
Sulla base di ciò elaborarono un algoritmo di trattamento. [10]
               1.5.2 Classificazione di Cognard
La classificazione di Cognard è basata sulla direzione del drenaggio venoso,
sulla presenza o assenza del drenaggio venoso corticale e sull'architettura del
deflusso venoso. 
Quest'ultimo,  infatti,  può  consistere  in  vene  corticali  non  ectasiche,  vene
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corticali ectasiche o in vene peri-midollari spinali. [21]
Nel 1995 Cognard e al [10] pubblicarono uno studio condotto su 205 pazienti
con  lo  scopo  di  completare  e  convalidare  la  classificazione  delle   FAVD
proposta da Djindijan e al nel 1978.
Il punto debole delle tre meta-analisi pubblicate negli anni '80 (Malik e al,
Lasjaunias e al,  Awad e al)  era la mancanza di  omogeneità e completezza,
ottenibile invece tramite un unico studio condotto su larga scala. 
L'obiettivo di Cognard e colleghi, tramite questa nuova classificazione, era di
essere in grado di  predire il rischio clinico di ogni FAVD, in modo da poter
prendere  una  decisione  più  consapevole  circa  il  trattamento  migliore  da
proporre.
Ed è stato proprio grazie all'omogeneità e al numero elevato di pazienti presi
in  considerazione  che  il  gruppo  di  Cognard  fu  in  grado  di  correlare
statisticamente  la  loro  classificazione,  i  dati  clinici  ed  angiografici  con  il
comportamento neurologico aggressivo delle fistole artero-venose.
Partendo dal lavoro di Djindjian e usandolo come base, è stato fatto un lavoro
di ampliamento per descrivere tutti i tipi di drenaggio venoso riscontrati nei
205 pazienti presi in esame.
La classificazione finale considera quindi cinque principali tipi di drenaggio,
alcuni dei quali suddivisi a loro volta in sottogruppi.
Tipo I   include le FAVD che drenano in un seno durale con un normale         
              flusso anterogrado
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Tipo II   FAVD che drenano in un seno ma caratterizzate da un drenaggio 
               venoso anterogrado insufficiente e da reflusso. 
L'insufficienza  del  drenaggio  venoso  può  essere  dovuta  a  stenosi  o  ad
occlusione del seno in cui drena una FAVD a basso flusso, oppure ad  una
FAVD ad alto flusso che non può drenare in un seno normale o  stenotico.
In base al tipo di flusso retrogrado che si viene quindi a creare (in un seno, in
una vena corticale o in entrambi), sono stati individuati tre sottogruppi.
     tipo IIa     drenaggio con flusso retrogrado in uno o più seni
     tipo IIb     drenaggio venoso anterogrado nel seno con reflusso in una o più
                       vene corticali
     tipo IIa+b   drenaggio venoso retrogrado sia verso i seni sia verso vene 
                         corticali
Tipo III   FAVD con drenaggio venoso diretto nelle vene corticali in assenza
                 di ectasia
Tipo IV   FAVD con drenaggio venoso diretto nelle vene corticali con ectasia 
                venosa  > 5mm
Tipo V   FAVD con drenaggio venoso diretto all'interno del plesso spinale 
               perimidollare   
Rispetto  alla  classificazione  di  Djindjian,  quella  di  Cognard  risulta  più
completa ed esaustiva per quel che riguarda ad esempio il tipo II, che viene
suddiviso in tre sottogruppi a causa della grande variabilità di presentazione
riscontrata nei casi presi in esame.
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Il tipo III  ed il tipo IV hanno come sede d'elezione il tentorio cerebellare e la
fossa cranica anteriore.
Nonostante il drenaggio avvenga attraverso le vene corticali, il seno stesso è
spesso permeabile e può determinare un drenaggio secondario della fistola.
Nel  tipo  IV  viene  posto  l'accento  sull'importanza  dell'ectasia  venosa  che
aumenta il rischio di emorragia e potrebbe essere responsabile di progressivi
sintomi simil-tumorali.
La dilatazione viene presa in considerazione se è > 5mm di diametro e se è tre
volte più grande del diametro della vena drenante.
Il tipo V, infine, è da considerarsi una forma rara, presente in 12 pazienti su
258.
Nella classificazione di Cognard viene considerato solo il rischio neurologico,
mentre ad esempio il rischio oftalmologico in FAVD del seno cavernoso non
viene preso in esame.
Per questo motivo una fistola con drenaggio venoso nella vena oftalmica,  ma
senza RVC, dovrebbe essere considerata appartenente al tipo II A.
Mettendo a confronto la classificazione di Cognard con quella di Malwani, si
nota come la prima enfatizzi le conseguenze di un'occlusione del seno -flusso
retrogrado,   RVC  o  drenaggio  venoso  corticale  diretto-  piuttosto  che
l'occlusione stessa.
Inoltre, cosa non meno importante, la classificazione di Cognard può essere
applicata a tutte le FAVD intracraniche e non solo a quelle del seno sigmoide o
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trasverso. 
Tab 1 Classificazione di Cognard
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Fig 1: imaging del pz B.M che mostrano una FAVD con ectasia venosa (tipo IV di Cognard)
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               1.5.3 Classificazione di Borden
Nello stesso anno (1995) Borden e al hanno proposto una classificazione delle
FAVD basata  sul  sito  del  drenaggio  venoso,  sul  numero  di  fistole  e  sulla
presenza o meno di un RVC. [21]
Sono stati così individuati tre tipi di lesioni.
   Tipo I    il drenaggio venoso arriva direttamente al seno venoso durale o alle
                  vene meningee [1]
   Tipo II   drenaggio venoso attraverso un seno venoso durale  con un   
                  flusso  retrogrado nelle vene subaracnoidee 
   Tipo III  drenaggio venoso diretto alle vene subaracnoidee (è presente  
                   solo il RVC) [1] [5]
Il tipo I quindi presenta una comunicazione diretta tra le arterie meningee e
una vena meningea o un seno venoso durale: in questo caso il flusso venoso è
anterogrado.
Nel tipo II troviamo invece una comunicazione tra le arterie meningiali e il
seno durale ma con un flusso retrogrado verso le vene subaracnoidee. 
Questo determina un quadro di ipertensione.
Il tipo III presenta infine un drenaggio diretto delle arterie meningiali con le
vene subaracnoidee che si trovano sulle o vicino le pareti del seno venoso:
queste FAVD drenano quindi in maniera retrograda attraverso una vena che
normalmente drena nel seno.
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Il  seno  può  essere  pervio  oppure  occluso:  nel  caso  sia  pervio  la  vena
arterializzata ed il seno non sono in comunicazione a livello della fistola.
In alcuni casi la fistola è localizzata direttamente tra l'arteria meningea e la
vena subaracnoidea di drenaggio, mentre in altri si trova tra l'arteria meningea
e un segmento del seno venoso durale, che a sua volta si presenta isolato a
seguito di una trombosi su entrambi i lati del segmento arterializzato.
In altri  casi ancora la fistola si trova tra l'arteria meningea ed una struttura
venosa durale (che può essere una vena o un lago) isolata dal seno venoso.
Nella classificazione di Borden viene considerato un altro parametro, ovvero il
numero di fistole presenti in una singola regione, in base al quale vengono
identificati due sottogruppi per ogni tipo di FAVD indicati con la lettera 
    a) se presentano una fistola singola o semplice
    b) se presentano fistole multiple  
Quando si hanno fistole multiple che drenano tutte in un'unica struttura venosa
arterializzata possiamo considerarle facenti parte di un'unica malformazione,
mentre  se  più  fistole  drenano,  separatamente  l'una  dall'altra,  in  più  vene
subaracnoidee, devono essere considerate malformazioni multiple, distinte tra
loro.
Nei casi in cui abbiamo una diffusa ipertensione venosa la distinzione tra  una
malformazione singola formata da più fistole e malformazioni multiple può
diventare difficile.
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Tab 2 Classificazione di Borden
Fig 2: Classificazione di Borden  [3]
Le FAVD che  appartengono al  tipo  I  di  Borden,  al  tipo  I  e  al  tipo IIa  di
Cognard sono considerate a basso rischio di emorragia e possono essere quindi
definite delle lesioni benigne.
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Al contrario, le FAVD di grado II o III nella classificazione Borden e quelle di
grado IIb,  II  a+b,  III,  IV e V di  Cognard vengono ritenute  lesioni ad alto
rischio che in una significativa percentuale di  casi  sviluppano complicanze
gravi.
Vengono  considerati  sintomi  neurologici  aggressivi  quelli  espressione  di
ipertensione come mal di testa,  nausea e vomito, deficit  transitori o perdita
della vista e papilledema. 
Rientrano in  questa  categoria  anche sintomi  come emorragie  intracraniche,
deficit  focali,  crisi  epilettiche,  alterazioni  dello  stato  mentale  e  mielopatia
ascendente.
Vengono invece considerati sintomi neurologici non aggressivi cefalee isolate,
soffi vascolari, tinnito pulsatile e tutti i sintomi oculari non riconducibili ad
una condizione di ipertensione endocranica.
La vertigine, infine, viene considerata aggressiva quando è pronunciata e non
aggressiva quando isolata e minimale. [10]
               1.5.4 Classificazione di Collice
Nel 2000 è stato pubblicato uno studio realizzato da Collice e al  [16] che ha
proposto una classificazione delle FAVD con drenaggio venoso  a livello delle
vene subaracnoidee (leptomeningee) che si è rivelato di notevole importanza
nella scelta del trattamento chirurgico.
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E'  ormai  dimostrata  da  tempo la  stretta  associazione  tra  la  presenza  di  un
drenaggio  venoso  attraverso  le  vene  subaracnoidee  e  il  comportamento
aggressivo  della  fistola;  le  vene  si  presentano  arterializzate  e  per  questo
vengono dette “red veins”.
Un ulteriore fattore di rischio è rappresentato da un'eventuale ectasia di questi
vasi.
Il  drenaggio attraverso le vene subaracnoidee rappresenta l'unico importante
fattore correlato al comportamento aggressivo della fistola mentre la sede o la
profondità  sono  il  relazione  con  la  sintomatologia,  ma  non  con  il
comportamento della FAVD.
Per  questo  motivo  rappresentano  un'indicazione  importante  al  trattamento
definitivo.
Il drenaggio attraverso le vene subaracnoidee si può presentare sottoforma di
due tipi: 
    forma “sinus”: il drenaggio raggiunge il seno durale ma con un reflusso 
                              attraverso le vene leptomeningee
    forma “non sinus” : il drenaggio avviene direttamente attraverso le vene 
                                       leptomeningee.
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Fig 3: A rappresentazione schematica della forma sinus e  B rappresentazione schematica della
forma non sinus [16]
Nel primo caso il seno partecipa al drenaggio della fistola e alimenta i vasi
subaracnoidei,  mentre  nel  secondo  non  esiste  comunicazione  tra  le  due
strutture venose e le vene arterializzate comunicano direttamente con le arterie
di alimentazione della fistola.
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In entrambe le forme le vene di drenaggio hanno un flusso retrogrado.
Collice e colleghi hanno analizzato 34 pazienti, 22 dei quali presentavano una
fistola non sinus e i restanti 12 una fistola sinus.
Il punto di partenza dello studio è stata la suddivisione dei casi nelle due forme
tramite accurato esame angiografico.
La distinzione si basa sulla valutazione dei tempi angiografici del seno che
devono essere comparati con i tempi delle vene arterializzate.
Nelle forme sinus queste “red veins” ricevono il sangue attraverso il seno  e
quindi sono osservate dopo di esso, mentre se sono osservate prima  si tratta di
una forma non sinus. 
Nel caso la fistola sia complessa e ad alto flusso possono essere presi in esame
alcuni criteri angiografici per orientarsi tra le due forme.
Per esempio si è osservata la frequente presenza di diversi gradi di ostruzione
del  seno nel  caso delle  fistole  “sinus”,  elemento  assente  nelle  forme “non
sinus”.
Nel  caso  in  cui  ci  sia  una  restrizione  venosa  si  sviluppa  un  quadro  di
ipertensione  a  livello  del  seno  e  la  tendenza  a  creare  vie  di  drenaggio
alternative.
Tuttavia la  parte del  seno che forma la fistola e le  vene ad esso tributarie
determinano un drenaggio non funzionale dell'encefalo, mentre segmenti dello
stesso seno non coinvolti garantiscono un drenaggio normale.
Le vene arterializzate (red veins) possono però essere collegate a vasi distanti
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dalla fistola (le cosiddette blue veins) che, nonostante la possibile dilatazione
secondaria  al  quadro  di  ipertensione,  mantengono  un  flusso  anterogrado,
garantendo quindi un normale e funzionale drenaggio cerebrale.
L'ectasia  si  è  invece  dimostrata  essere  frequente  nelle  “non  sinus”  ad  alto
flusso  e  quasi  del  tutto  assente  nelle  “sinus”,  nonostante  lo  sviluppo  di
ipertensione.
Nelle forme non sinus il seno non è ovviamente coinvolto nella fistola, perciò
garantisce  un  drenaggio  venoso  normale  e  funzionale  mentre  il  sangue
arterioso  passa  direttamente  nelle  “red  veins”  che  quindi,  a  causa
dell'ipertensione che si crea, si presentano dilatate.
Le  vene  ectasiche  sviluppano  anche  diversi  gradi  di  trombosi  che
rappresentano un rischio importante per eventuali sanguinamenti.
Diversi studi precedenti a quello di Collice, come quello di Duffau e al [52],
avevano già evidenziato la presenza di trombosi venosa nei casi in cui si era
osservato un risanguinamento della fistola.         
Le due forme di FAVD analizzate presentano molte altre differenze come ad
esempio  i  dati  epidemiologici:  le  forme  sinus  tendono  ad  avere  un'età  di
presentazione più precoce (età media 41.1 anni) rispetto alle non sinus (età
media 57.4 anni), sia nel sesso maschile che in quello femminile.
Dal punto di  vista clinico le forme non sinus  si  presentano più aggressive
rispetto alle altre: questo molto probabilmente è dovuto al fatto che l'aumento
della  pressione  si  riflette  direttamente  sulle  vene  subaracnoidee  senza
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l'intercessione del seno.
Anche  il  decorso  clinico  si  presenta  più  severo  in  questi  casi;  per  questo
motivo una loro diagnosi quando ancora asintomatiche diventa importante per
poterle trattare precocemente e garantire così un risultato eccellente.
Sulla base dei datti raccolti Collice e colleghi hanno quindi identificato le due
forme di FAVD come due distinte entità patologiche e non come i diversi gradi
di manifestazione della stessa patologia.
Allo stesso modo non vengono considerate l'una l'evoluzione dell'altra dato
che in nessun caso è stato evidenziato una progressione spontanea dal tipo
sinus a quello non sinus, o viceversa.
La distinzione tra i due tipi diventa fondamentale ai fini chirurgici.
Le forme sinus, infatti, sono state trattate con una iniziale embolizzazione per
prevenire eventuali  sanguinamenti  intra-operatori  e  successivo intervento di
escissione completo secondo la tecnica messa a punto da Sundt e al [42].
Nelle forme non sinus si è invece provveduto all'interruzione del drenaggio
venoso a livello della sua origine durale (dato che il  drenaggio risulta non
funzionale solamente a livello delle “red veins”) risparmiando invece il seno
venoso e le “blue veins”.
In tutti i casi questo tipo di intervento si è dimostrato risolutivo, limitando al
minimo l'invasività per il paziente.
In 4 casi non sinus la FAVD si presentava molto complessa con importanti
dilatazioni dei vasi; in questi pazienti si è deciso di procedere con un'iniziale
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embolizzazione arteriosa che ha ridotto la pressione e di conseguenza il grado
di ectasia.
Questo  ha  fatto  in  modo  che  il  successivo  intervento  risultasse  molto  più
semplice  e  meno a  rischio  di  sanguinamenti  o  altre  complicanze,  con una
eccellente prognosi per il paziente.
Applicando  queste  due  diverse  strategie  di  trattamento,  Collice  e  colleghi
hanno ottenuto un successo del 100%: in nessun caso si è verificato decesso né
sequele.
L'attenta  valutazione  pre-operatoria  e  la  conseguente  classificazione   ha
permesso  anche  di  trattare  lesioni  prima  considerate  non  aggredibili
chirurgicamente. 
Ad  esempio  fistole  localizzate  a  livello  del  seno  retto,  vicino  al  tentorio,
possono essere trattate se si tratta di forme sinus.
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Fig 4: immagine angiografica del pz R.A che mostra una fistola tipo “sinus”
Fig 5: reperti angiografici del pz C.P che mostrano una fistola “non sinus” in A) fase arteriosa e
           B) fase venosa
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   1.6 Clinica
Le  prime  manifestazioni  cliniche  compaiono  generalmente  tra  la  V  e  VI
decade.
La  presentazione  clinica  è  molto  variabile  e  i  pazienti  possono  essere
completamente asintomatici.
In  coloro  in  cui  le  FAVD  sono  sintomatiche  i  sintomi  dipendono
principalmente dal tipo di drenaggio venoso e dalla localizzazione anatomica
della fistola e vanno da  manifestazioni benigne come acufeni e cefalee ad
emorragie fatali o deterioramento neurologico progressivo. [5] [21]
L'assenza di un drenaggio venoso corticale può, in genere, essere considerata
predittiva di una presentazione benigna e di un decorso non aggressivo. [1]
Al  contrario,  sintomi  aggressivi  quali  emorragie  intracraniche,  deficit
neurologici e decesso sono solitamente associati alla presenza di un drenaggio
venoso corticale. [5]
Per  questo  motivo  la  classificazione  di  Borden  e  colleghi,  messa  a  punto
proprio per cercare di predire il comportamento clinico di queste lesioni, si
basa sulla presenza o assenza di un RVC. [22]
Non di rado, tuttavia, le FAVD con  RVC si presentano con una sintomatologia
benigna  per  poi,  accidentalmente,  riscontrare  parametri  di  aggressività
all'immagine angiografica. [14]
Le  forme che  vengono  definite  benigne abbiamo  detto  essere  il  tipo  I  di
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Borden e i tipi I e IIa di Cognard. 
Nello  studio  pubblicato  da  Cognard  [10]e  colleghi  infatti,  solo  1  degli  84
pazienti  con  FAVD  di  tipo  I  presentava  sintomi  aggressivi,  sottoforma  di
ipertensione endocranica, dovuta ad una fistola del seno trasverso associata ad
ipoplasia del seno controlaterale.
Il comportamento benigno di questo tipo di lesione ha confermato evidenze
già emerse in lavori precedenti a quello di Cognard.[8][9][53][54][55]
Le forme non aggressive possono associarsi a sintomi quali acufeni, disturbi
del  visus,  deficit  neurologici  sfumati  e  transitori,  oppure  essere  del  tutto
asintomatiche. [5]
Borden e colleghi nella loro casistica hanno osservato, nei pazienti con fistole
di tipo I, una presentazione asintomatica o la presenza di sintomi quali tinnito
pulsatile e deficit dei nervi cranici. [15]
Le forme ad alto rischio sono considerate invece il tipo II e III di Borden e tipo
IIb, IIa+b, III, IV e V di Cognard. [3]
Sintomi riscontrati da Borden nel tipo II e nel tipo III sono stati soprattutto
deficit  neurologici  o  emorragie  dovuti  all'ipertensione:  la  sede  di  queste
manifestazioni può essere anche distante dalla fistola.
Nello  studio  di  Cognard  [10] il  45%  dei  pazienti  con  FAVD  di  tipo  II
presentavano sintomi aggressivi ed appartenevano tutti ai sottogruppi IIb e II
a+b, entrambi caratterizzati da RVC .
L'ipertensione endocranica era presente nel 20% dei casi ma generalmente si
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sviluppava lentamente, nell'arco di anni.
L'ipotesi più probabile alla base dell'aumento di pressione nelle fistole di tipo
II è che il reflusso nei seni principali causi un aumento di pressione a livello
del  seno  sagittale  superiore,  che  a  sua  volta  porta  ad  una  riduzione
nell'assorbimento del liquor e quindi ad un suo aumento di pressione, che si
associa  alla  pressione  aumentata  a  livello  delle  vene  corticali.  (regola  di
Monroe-Kelly).
Per  quel  che riguarda  le  FAVD di  tipo III,  il  76% dei  pazienti  presentava
sintomi aggressivi ed il 40% emorragie. 
L'ectasia venosa aumentava il rischio di sanguinamenti del 40% nel tipo III e
del 65.5% nel tipo IV; questo è stato spiegato da Cognard e colleghi come
conseguenza di uno shunt artero-venoso che si sviluppa a livello di vasi venosi
maturi e che quindi poco si adattano ad un improvviso aumento di pressione e
flusso ematico, portando a facili sanguinamenti.
In 6 pazienti con fistole di tipo IV erano presenti manifestazioni simil-tumorali
dovute alla compressione sul parenchima cerebrale causata da ectasie venose
di dimensioni importanti.
Il tipo V, infine, nello studio di Cognard è stato riscontrato il 12 pazienti su
258 e si manifestava con sintomi spinali legati all'ipertensione; in 6 casi si
osservava la presenza di mielopatia dovuta ad un drenaggio venoso a basso
flusso attraverso i  vasi  spinali  perimidollari  che si  estendeva fino a livello
toracico o lombare.
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Gli altri 6 casi, meno gravi, presentavano un drenaggio limitato alla colonna
cervicale ed erano caratterizzati da emorragia o deficit neurologici focali, ma
non da mielopatia.
Le  fistole  ad  alto  rischio  si  associano  a  manifestazioni  ictali  su  base
emorragica o ischemica che spesso portano a decesso: non di rado in queste
forme l'ictus rappresenta l'esordio della patologia.
L'emorragia  intracranica  si  verifica  a  seguito  della  rottura  di  una  vena
leptomeningea arterializzata; nella maggior parte dei casi questo porta ad una
emorragia intraparenchimale, anche se possono essere riscontrati tutti i tipi di
emorragia, incluse quelle subdurali, subaracnoidee e intraventricolari. [5]
Le forme aggressive, oltre che ad eventi emorragici, sono associate anche allo
sviluppo  di  deficit  neurologici  su  base  non  emorragica,  parkinsonismi,
demenza,  riduzione  delle  capacità  cognitive,  sintomi  cerebellari  e  danni  a
livello dei nervi cranici, compresi rari casi di nevralgia del trigemino.
In generale, quando si presenta un paziente con emorragia cerebrale da causa
sconosciuta,  le  FAVD dovrebbero  essere  sempre  considerate  nella  diagnosi
differenziale. [3]
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Tabella 3: classificazione Borden
Tipo Sede del drenaggio               RVC*
benigno
     Grado I      Seno durale               No
aggressivo
     Grado II      Seno durale               Si
     Grado III      Vene corticali               Si
*Reflusso Venoso Corticale
Tabella 4: classificazione di Cognard
Tipo Drenaggio ven. Direzione flusso      RVC*
benigno
     Grado I    Seno durale    Anterogrado          No
     Grado IIa    Seno durale    Retrogrado          No
aggressivo    
     Grado IIb    Seno durale    Anterogrado          Si
     Grado IIa+b    Seno durale    Retrogrado          Si
     Grado III    Vene corticali             Si
     Grado IV    Vene corticali     Si + ectasie




         Si
*Reflusso Venoso Corticale
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Fig 6: A) immagine TC del paziente CR che mostra l'emorragia frontale paramediana sinistra   
           B) immagine TC del paziente G.D con emorragia frontale destra pre-rolandica
I sintomi correlano non solo con la classificazione delle FAVD ma anche con
la sede degli shunts.
Pazienti  con  fistole  nel  seno  cavernoso presenteranno  più  frequentemente
sintomi oftalmici quali proptosi, chemosi, sintomi congiuntivali e dolore retro-
orbitale. 
Nei  casi  in  cui  si  raggiunge  un'elevata  pressione  intraorbitale  dovuta  alla
congestione vascolare si possono verificare deficit dell'acuità visiva.
Una  localizzazione  nel  seno  cavernoso  può  comportare  un'importante
morbidità:  se non trattati  possono portare  a complicazioni  oculari  e  visive,
progressiva oftalmoplegia,danno ai nervi cranici con riduzioni importanti del
visus fino alla cecità. [14] [5]
Alcuni  pazienti  lamentano  tinnito  pulsatile  che  compromette  in  maniera
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marcata la qualità della loro vita; questo sintomo è associato a FAVD con un
drenaggio a livello del seno sigmoide trasverso. 
La comparsa di tinnito è probabilmente dovuto alla vicinanza della lesione con
l'apparato uditivo. 
FAVD nella fossa anteriore ricevono sangue dalle arterie etmoidali e spesso
drenano nel seno cavernoso: i  pazienti  presenteranno sintomi orbitali  legati
alla congestione del seno cavernoso. 
Questo  tipo  di  localizzazione  è  correlata  anche  ad  un  rischio  elevato  di
emorragia  così  come  le  lesioni  presenti  a  livello  del  tentorio  e  del  seno
sagittale superiore, come evidenziato da Cognard e colleghi  [10] che, a loro
volta, hanno confermato precedenti pubblicazioni.[8][56][57][58]
Nello studio di Cognard è stato stimato un rischio di emorragia del 62% per
fistole nella fossa cranica anteriore, del 58% per quelle localizzate a livello del
tentorio e del 44% per il punto di confluenza dei seni, contro un 24% per il
seno trasverso.
Tuttavia è importante considerare che,, se due fistole appartengono allo stesso
tipo, il loro rischio di emorragia non varia a seconda della sede.
Se la lesione si trova a livello del seno sagittale superiore si possono inoltre
presentare sintomi quali crisi epilettiche, idrocefalo, demenza o papilledema
legate ad una congestione venosa globale.
Infine  FAVD localizzate a livello del tronco encefalico drenano soprattutto a
livello  delle  vene  spinali  perimidollari,  causando  paralisi  dei  nervi  cranici
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situati in posizione più caudale o tetraplegia, dovute a congestione venosa ed
ischemia del tronco encefalico stesso. [14]
Il primo grande studio, che prende in esame 402 pazienti affetti da FAVD e
volto  ad  identificare  i  fattori  di  rischio  per  una  presentazione  emorragica,
risale al 2007 ed è stato pubblicato da Singh e al. [59]
Questo lavoro ha integrato ed ampliato precedenti lavori, raccogliendo in un
unico studio i risultati ottenuti nel corso degli anni.
E' stato quindi osservato come la localizzazione nella fossa posteriore, il sesso
maschile, l'età superiore ai 50 anni e deficit neurologici focali, siano dei fattori
di rischio indipendenti per una presentazione emorragica.
Singh e colleghi hanno inoltre confermato il ruolo fondamentale del  RVC per
una clinica aggressiva, già ipotizzato da precedenti studi [60][52][61]
Per  quel  che  riguarda  il  ruolo  della  sede  nel  rischio  di  presentazione
emorragica, Awad e al [13] nel 1990 osservarono la presenza di sanguinamenti
nel 97% di FAVD localizzate a livello della fossa posteriore. 
Studi  simili  sono  stati  fatti  sulla  fossa  anteriore[9][2][12]arrivando  a
percentuali di presentazione emorragica del 91%.
Partendo da questi dati,  lo studio di Singh ha riportato una percentuale del
53%  per  la  fossa  posteriore  e  del  75%  per  quella  anteriore;  tuttavia  solo
quest'ultima  localizzazione  è  stata  indicata  come  fattore  di  rischio
indipendente.
La presenza di fistole multiple, seppur evenienza rara, in alcuni studi [62][63]
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era stata associata ad un rischio maggiore di emorragie.
Nel  lavoro  del  2007  non  è  stato  però  evidenziato  come  fattore  di  rischio
indipendente.
Questo,  unito  al  fatto  che  negli  studi  precedenti  l'  emorragia  non  è  stata
riportata  come  un  sintomo  iniziale  che  ha  portato  alla  diagnosi  di  fistole
multiple, ha fatto giungere alla conclusione non sia la sede multipla a definire
direttamente  il  rischio  ma  che  possa  portare  ad  un  aumento  del  tasso  di
emorragia se si sviluppa in determinate sedi o se si associa a drenaggio venoso
corticale.
Il  sesso  maschile  è  stato  invece  confermato  essere  un  fattore  di  rischio
indipendente, come già ipotizzato in altri studi [64][65]
L'ipertensione è stata considerata un fattore di rischio da Brott e al[66] ma lo
studio di Singh non ne ha evidenziato una prevalenza maggiore in FAVD con
presentazione emorragica.
Il  fumo  è  invece  un  fattore  di  rischio  indipendente  importante,  come  già
sottolineato in altri lavori precedenti [67] [68][69][65][70][71][72]
Molte delle conclusioni pubblicate nello studio di Shigh sono state riprese e
confermate in un lavoro del 2013 di Daniels e al [24]. 
Analizzando  28  pazienti,  si  è  riscontrata  una  netta  prevalenza  di  eventi
emorragici nel sesso maschile (86%) e il tentorio come sede più comune di
sanguinamento (75%)
Nel 71% dei casi l'emorragia è stata intraparenchimale e localizzata vicino alla
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sede della fistola come già emerso nel lavoro del 2007.
E' stato inoltre riscontrato come, nonostante l'emorragia sia uno degli eventi
più drammatici in caso di FAVD, nella maggior parte dei casi la prognosi sia
stata favorevole (71%) dopo adeguato trattamento.
Questi dati hanno confermato gli studi precedenti condotti da Piippo [27] e da
Singh [59].
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   1.7 Storia naturale delle FAVD
Per molto tempo la storia naturale delle FAVD è stata poco conosciuta: negli
anni '90 sono stati pubblicati diversi studi a riguardo ma contrastanti tra loro.
Questi  primi lavori presentavano diverse limitazioni,  come un follow up di
breve durata o la mancata suddivisione delle lesioni in benigne ed aggressive. 
L'assenza di un  RVC può essere considerata un efficace predittore sia di una
presentazione che di un decorso benigni.
Al riguardo sono stati pubblicati diversi studi basati su follow up clinici ed
angiografici.
Nel 1996 Davies e al hanno pubblicato un lavoro costituito da 54 casi di FAVD
senza  RVC con un periodo di follow up di 33 mesi, arrivando alla conclusione
che  la  maggior  parte  di  esse  ha  un  decorso  assolutamente  benigno  e  che
necessita,  ove  necessario,  di  un  trattamento  palliativo  piuttosto  che  di  una
terapia endovascolare. [73]
Successivamente,  in  uno studio  condotto  da  Satomi  e  al  nel  2002,  è  stato
seguito il decorso clinico ed angiografico di 117 pazienti con fistole che non
presentavano un RVC , e per questo considerate benigne.
Di  questi,  nessuno  ha  sviluppato  emorragie  o  deficit  neurologici  non
emorragici. 
Su questi pazienti è stato preferito utilizzare un approccio di tipo conservativo,
mentre trattamenti palliativi sono stati effettuati su  coloro che presentavano
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sintomi intollerabili o in caso di indicazioni oftalmologiche.
Con questa strategia terapeutica nel 98% dei casi la patologia è stata tollerabile
o auto-limitante. [74] [1] 
La presenza di un RVC rappresenta invece un fattore di rischio importante per
lo sviluppo di un comportamento clinico aggressivo.
La presenza di ectasie venose, alterazioni veno-occlusive in un seno durale e
un drenaggio venoso galenico sono considerati altri fattori di rischio.[74][4][9]
[13]
Nel  1988  uno  studio  condotto  da  Gelwan  et  al  [75] ed  elaborato
successivamente da Cognard et al  [31] e da Hurst et al  [76] ha ipotizzato un
ruolo della congestione venosa cerebrale per spiegare lo sviluppo di casi di
papilledema.
Tuttavia,  fino  alla  metà  degli  anni  '90,  esistevano  pochissimi  studi  che
osservassero l'evoluzione nel  tempo delle  FAVD associate  ad un drenaggio
venoso corticale. [77]
Fino ad allora infatti, esistevano solo lavori che evidenziavano la correlazione
tra  drenaggio  venoso  corticale  ed  emorragia  o  deficit  neurologici  non
emorragici all'esordio della patologia. [41]
I primi studi in tal senso sono comparsi a partire dagli anni '70, con i già citati
lavori di Houser, Djindjian, Malik e Awad.
In nessuno di questi, però, si faceva riferimento all'evoluzione della patologia.
La  stessa  classificazione  di  Borden,  basata  proprio  sulla  presenza  di  un
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drenaggio venoso corticale e usata per valutare il rischio di comportamento
aggressivo, era originariamente pensata per il rischio di emorragia all'esordio
della patologia e non per un eventuale evoluzione in tal senso. [22]
Uno dei primi studi, seppur incompleto, incentrato invece sull'evoluzione delle
FAVD, risale al 1999 ad opera di Brown e al [60] che calcolarono un rischio
annuo di emorragie intracraniche pari all'1,8%.
Vennero  analizzati  52  pazienti  che  all'esordio  presentavano  sintomi  come
tinnito, cefalea o coinvolgimento orbitale.
Tuttavia  solo  13  di  questi  presentavano  un  drenaggio  venoso  corticale
documentato e, siccome Brown e colleghi riportarono il decorso clinico dei
vari  pazienti  in maniera  distinta l'uno dall'altro,  non si  hanno informazioni
circa il rischio emorragico e neurologico dopo un'iniziale diagnosi di fistola
tipo 2 e tipo 3. [41]
Uno studio più completo, pubblicato da Duffau e al [52], risale invece al 1999,
quando  vennero  presi  in  esame  20  pazienti  che  presentavano,  all'esordio
clinico, un'emorragia intracranica.
E' stato osservato, in questi pazienti, un elevato rischio di nuove emorragie,
molte delle quali si sono verificate con una latenza compresa tra alcune ore e
due settimane. In media è stata riscontrata una nuova emorragia ogni due mesi
di follow up. [77]
Questi  eventi  emorragici  hanno  portato  a  severe  implicazioni  cliniche,
soprattutto a livello dello stato di coscienza del paziente.
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Lo studio ha evidenziato, come fattori  di rischio, gli  stessi responsabili  del
primo sanguinamento, quali il grado elevato di FAVD (tipo III e tipo IV di
Cognard) e la sede a livello del tentorio.
Il lavoro di Duffau e colleghi ha a sua volta ripreso alcuni studi precedenti
[78][15][79] confermando  le  stesse  conclusioni:  le  lesioni  con  drenaggio
venoso corticale hanno un elevato rischio di nuove emorragie (fino al 35%
secondo il lavoro di Duffau) e per questo deve essere iniziato un trattamento
radicale in maniera tempestiva.
Un secondo studio prospettico è stato pubblicato nel 2002 da Van Dijk e al
[61]: è stato seguito un gruppo di pazienti con presentazione emorragica e un
gruppo di pazienti senza episodi emorragici, tutti accumunati da fistole con
persistente RVC.
Basandosi su un follow up di 4.3 anni, anche questo studio ha evidenziato una
mortalità  annua  del  10.4%,  un  rischio  annuo  di  emorragia  dell'8.1% e  un
rischio di danni neurologici su base non emorragica del 6.9%, raccomandando
quindi un trattamento aggressivo di queste lesioni. [1][14]
La suddivisione delle lesioni che presentano un  RVC in lesioni sintomatiche e
lesioni asintomatiche sembra migliorare ulteriormente l'accuratezza predittiva.
Zipfel  et  al  [80],  in  uno studio del  2009,  hanno infatti  dimostrato come il
rischio annuo di  emorragia si  attesti  intorno all'1.5% per  le  lesioni ad alto
rischio ma asintomatiche, contro un 7.4% di quelle sintomatiche.  [14]
Risale sempre al 2009 lo studio di Strom e al  [41] in cui sono stati presi in
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considerazione 28 pazienti con FAVD associate a drenaggio venoso corticale.
E'  stato osservato che,  in coloro che all'esordio si  presentavano sintomatici
(con  emorragia  o  deficit  neurologici  non  emorragici),  il  rischio  di  nuovi
sanguinamenti o deficit neurologici si attestava intorno al 19% annuo, mentre
nei pazienti asintomatici era dell'1,4%.
In base a questi dati è stato quindi ipotizzato che, oltre al drenaggio venoso
corticale,  ci  fossero  altri  fattori  di  rischio  per  lo  sviluppo  di  una  forma
aggressiva.
Tra  questi  sono  stati  considerati  il  grado  di  flusso  attraverso  la  fistola,
l'efficienza dei vasi collaterali e altri fattori a livello microvascolare.
Uno studio pubblicato nel 2008 da Soderman e al [81] ha però evidenziato un
rischio  di  nuove  emorragie  decisamente  più  basso,  mettendo  in  dubbio
l'importanza del  RVC nel decidere i trattamento di una FAVD.
Una teoria sul motivo di questa disparità è stata però elaborata da Bulters e al
[77] che  hanno  pubblicato  uno  studio  nel  2010  in  cui  ipotizzavano  che
un'incidenza  così  bassa  fosse  imputabile  all'elevato  numero  di  casi
parzialmente trattati inseriti nella casistica, così come alla presenza di soli due
pazienti con fistole di grado IV.
Bulters e colleghi hanno riscontrato infatti un'incidenza annuale di emorragie
prima di ogni trattamento del 13%, del 4.7% dopo un trattamento parziale ed
un'incidenza dell'8.9% dopo il trattamento definitivo.
Questo quindi ha portato a pensare che il trattamento parziale, effettuato con
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una parziale embolizzazione della fistola e delle arterie, protegga il paziente
dal rischio di nuove emorragie andando a ridurre la pressione venosa.
Si tratta però di una protezione temporanea, che viene meno quando nuovi
rami arteriosi vengono reclutati per alimentare la fistola.
Lo studio ha anche portato nuovi dati all'evidenza che forme aggressive di
FAVD abbiano un rischio di emorragie e di deficit neurologici non emorragici
nettamente superiore alle forme benigne (22% contro 4.3%)
Bulters e colleghi hanno però aggiunto un elemento chiave: la scoperta del
ruolo centrale dell' ectasia venosa nel rischio di nuovi sanguinamenti.
Fistole di tipo IV con ectasia venosa hanno infatti un rischio 7 volte maggiore
di nuove emorragie, mentre ad esempio un grado II di Borden ed un grado III,
una volta eliminati i casi con ectasia venosa, non presentano grosse differenze.
Quindi lo studio ha evidenziato come i dati da tenere in considerazione per
calcolare il rischio di nuove emorragie siano la presentazione clinica (forme
benigne contro forme aggressive) e la presenza o assenza di ectasie venose,
piuttosto che le sole classificazioni di Borden e Cognard.
Per  questo  motivo  è  stata  ipotizzata  una  possibile  semplificazione,  a  fini
clinici, della classificazione delle FAVD in 3 gruppi:
• FAVD senza RVC
• FAVD con RVC ma senza ectasie
• FAVD con RVC ed ectasie
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L'assenza di un'ectasia venosa è associata ad un rischio annuo di emorragie del
3.5% contro un 27% in caso di ectasie.
Un grosso studio, pubblicato nel 2009 da Gross e Du [22], ha seguito il follow
up  di  70  pazienti  con  FAVD,  integrando  i  risultati  con  quelli  riportati  in
letteratura.
In questo modo si è potuto ottenere una stima del rischio di nuove emorragie e
deficit neurologici basati sulla valutazione di  395 pazienti.
Gross e Du hanno basato le loro stime sulla classificazione di Borden e 
sulla presentazione clinica, prendendo come punto di riferimento lo studio di
Satomi e al [74].
Lo studio ha confermato come le FAVD senza drenaggio venoso corticale (tipo
I) non rappresentino un significativo rischio di emorragie.
E' stato inoltre osservato come il 13% di queste lesioni andasse incontro ad
una risoluzione spontanea.
Passando  invece  ad  analizzare  il  tipo  II  ed  il  tipo  III  si  è  osservata  una
presentazione clinica con emorragia o deficit neurologici non emorragici nel
30% dei casi.
E' stata inoltre riscontrata un'incidenza annuale di nuovi sanguinamenti del 6%
e una mortalità del 3% associata ad essi.
Il tipo II presenta un'emorragia nel 18% dei casi, con un'incidenza di nuovi
sanguinamenti  del  6%  annuo;  se  si  considera  il  tipo  III  l'incidenza  di
emorragia all'esordio sale al 34% e quella di nuovi sanguinamenti al 21%.
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E' stato inoltre osservato come il  fattore di rischio maggiore per emorragie
future sia proprio l'emorragia all'esordio (46% contro un 10% delle forme ad
esordio non emorragico).
Allo stesso modo il rischio più importante per nuovi deficit neurologici non
emorragici sembra essere la loro presenza all'esordio clinico.
Nonostante la classificazione delle lesioni rivesta un ruolo molto importante
nell'inquadramento clinico, bisogna comunque considerare che la natura delle
FAVD è dinamica.
Negli anni è stato ipotizzato che una FAVD potesse andare incontro ad una
progressione  a  seguito  di  stenosi  o  trombosi  venosa,  piuttosto  che  di  un
aumento del flusso venoso.
Una FAVD di grado I può quindi sviluppare, nel tempo, un drenaggio venoso
corticale: si determina così un'evoluzione verso forme più gravi e quindi più a
rischio di manifestazioni maligne. [3]
Tra gli altri, nel 1984 Piton e al [82]hanno ipotizzato una teoria su cui basare
la  progressione  di  una  fistola;  secondo  questo  studio  avrebbero  un  ruolo
centrale cambiamenti in senso veno-occlusivo, ovvero eventi trombotici che
causano il progressivo restringimento e la chiusura spontanea del drenaggio
venoso. [74]
Cognard e al [32], in uno studio del 1997, hanno evidenziato la modificazione
del drenaggio venoso in 7 pazienti, sei dei quali parzialmente trattati, durante
un periodo medio di follow-up di 7 anni.
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5 pazienti  hanno sviluppato  un RVC mentre  negli  altri  2  si  è  verificato  il
passaggio da un flusso anterogrado ad un flusso retrogrado. 
In  tutti  questi  pazienti  si  è  assistito  ad  un  peggioramento  delle  condizioni
cliniche.
Tuttavia non si conosce il numero di pazienti totali osservato quindi non si può
fare una stima in percentuale del rischio di progressione.
I  meccanismi alla  base della  progressione sono stati  tre:  in  2 pazienti  si  è
sviluppata una stenosi o una trombosi venosa, in un paziente sono comparse
nuove fistole o si è assistito alla crescita dello shunt già esistente.
In un altro paziente, infine, si è verificato un aumento del flusso arterioso.
Nello studio condotto nel 2002 da Satomi e al  [74] è stato evidenziato come
solo il 2% delle lesioni a basso rischio progredisca verso forme ad alto rischio
durante un periodo di follow up medio di 2.3 anni.
Su 117 casi  osservati,  in  5  si  sono riscontrati  cambiamenti  nel  pattern del
drenaggio venoso all'angiografia, correlati ad una progressiva trombosi.
In  3  pazienti  si  è  verificato  un  cambiamento  di  direzione  del  drenaggio,
passando da un flusso anterogrado ad un flusso retrogrado.
In ciascuno di essi, però, si è verificata una risoluzione spontanea.
In altri 2 casi si è sviluppato invece un drenaggio venoso corticale che, in un
caso, ha portato ad un peggioramento della condizione clinica del paziente.
Per  tutti  questi  5  casi  è  stata  dimostrata  l'associazione  tra  l'evoluzione
angiografica  e  lo  sviluppo  di  trombosi  venosa,  mentre  non  c'è  stata  una
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correlazione con l'aumento del flusso arterioso o la formazione di nuovi shunt
artero-venosi, come invece avevano descritto Cognard e colleghi. [32]
Uno studio più recente, pubblicato nel 2012 da Shah e al [83] e basato su 23
pazienti,  ha  riportato  un  rischio  di  conversione  del  tipo  I  in  lesioni  più
aggressive pari all'1.0% annuo, per un totale di 8.7% dopo un follow up medio
di 5.6 anni (2 pz su 23).
Questi  dati  evidenziano  quindi  un'incidenza  maggiore  rispetto  a  quella
calcolata da Satomi [74] che era pari all'1.8% (2 pz su 112) dopo un follow up
di 2.3 anni.
Il  meccanismo alla base è stato, in un caso, l'aumento del  flusso arterioso,
mentre nell'altro una trombosi venosa.
Mettendo  quindi  insieme  questi  3  studi  (Cognard,  Satomi  e  Shah)  si  può
ipotizzare  che  la  causa  alla  base  della  progressione  sia  da  considerarsi
multifattoriale.
Riguardo ai  diversi  indici  percentuali  di  conversione delle  FAVD in forme
aggressive, Shah e colleghi hanno ipotizzato che ciò sia attribuibile ai diversi
periodi di follow up presi in considerazioni.
Questo  porterebbe  quindi  a  pensare  che  il  periodo  medio  necessario  per
un'eventuale progressione sia di 8 anni: in questo modo i 3 studi risulterebbero
allineati tra loro.
Tale  teoria  sarebbe  supportata  da  un  altro  studio,  pubblicato  nel  1995  da
Cognard e al [10], in cui era riportato un rischio di conversione pari allo 0.0%
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basato su un periodo di follow up medio di 3.3 anni.
Per questo motivo qualunque variazione dei sintomi del paziente deve essere
valutata  attentamente  perché  può  essere  conseguenza  di  un'evoluzione  del
pattern venoso. [3]
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   1.8 Diagnosi
La  diagnosi  delle  FAVD si  basa  sulle  tecniche  di  imaging  quali  TC,  RM,
ecocolor doppler ed angiografia.
               1.8.1 TC
Le FAVD che non presentano un RVC sono scarsamente visibile con la TC
mentre, nel caso delle forme aggressive, una TC senza mezzo di contrasto può
mostrare  aree  ipodense  che corrispondono a  zone  edematose  (indicative  di
ipertensione endocranica) o con ischemia venosa.
Se presenti vene piali molto dilatate, queste possono presentare una maggiore
densità rispetto al parenchima cerebrale circostante.
La  TC  effettuata  con  mezzo  di  contrasto  mostra  un'ipercaptazione  in
corrispondenza delle vene che compongono la zona di reflusso.[1] [5]
Fig 7: A) immagine TC e B) immagine Angio-TC del pz M.A che presentava ESA
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               1.8.2 RM
Come  la  TC,  anche  la  RM risulta  poco  utile  nel  caso  di  fistole  benigne;
l'angio-RM è più sensibile ma presenta anch'essa importanti limitazioni.
Per quel che riguarda invece le  FAVD con RVC , la RM acquista maggior
sensibilità, riuscendo ad evidenziare deficit di flusso corticale in presenza di
vasi piali dilatati.
Qualora  sia  presente  ipertensione,  il  parenchima  cerebrale  può  mostrare
un'iperintensità  in  T2  dovuta  alla  congestione  soprattutto  della  sostanza
bianca.
Un'altra conseguenza dello sviluppo di ipertensione può essere lo sviluppo di
gliosi che alla RM ha caratteristiche simili all'edema.
In  presenza  di  un'iperintensità  in  un'immagine  T2  pesata  bisogna  porre
diagnosi  differenziale  con  una  trombosi  del  seno  (con  infarcimento  o
congestione venosa), demielinizzazione e neoplasia.
Tuttavia,  l'iperintensità  associata  all'aumento  dei  vasi  piali  è  altamente
suggestiva  di  una  malformazione  vascolare  e  richiede  quindi  un  esame
angiografico. [1]
Dato lo scarso contributo sia di TC che di RM in caso di lesioni benigne non si
può escludere la diagnosi di FAVD in presenza di immagini negative. Diventa
quindi necessario procedere allo studio angiografico. [5]
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Fig 8: Immagini di RM con M.d.C che mostra la FAVD del pz M.F 
           A) in   proiezione assiale e  B) in proiezione sagittale
               1.8.3 Angiografia
L'esame angiografico è obbligatorio per confermare la diagnosi di una FAVD e
per programmare l'intervento.
Iniezioni di mezzo di contrasto selettivo in diversi rami della carotide esterna
mostrano rapidamente la  presenza di  shunt attraverso la fistola nel  sistema
venoso cerebrale. [1]
E'  fondamentale  che  lo  studio  angiografico  cominci  nella  fase  arteriosa
precoce  e  continui  nella  fase  venosa  tardiva  per  avere  una  valutazione
completa.
E'  inoltre  necessario  avere  le  immagini  di  sei  vasi,  incluso  un'immagine
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dedicata dell' a. carotide interna e dell' a. carotide esterna.
Nell'8%  dei  pazienti  durante  un  esame  angiografico  viene  evidenziata  la
presenza di fistole multiple [84]
Un' iniezione arteriosa doppia (angiogramma competitivo) potrebbe risultare
necessaria  per  lo  studio  del  drenaggio  venoso  della  fistola  e  dell'encefalo
normale.
In questa tecnica l'iniezione selettiva nell'arteria carotide interna è seguita da
una  nell'arteria  carotide  esterna;  in  questo  modo,  con  l'utilizzo  della
sottrazione  d'immagine,  il  drenaggio  della  fistola  e  il  parenchima  normale
possono essere sovrapposti. [85]
Il  nidus  della  fistola,  ovvero  il  punto  di  convergenza  di  tutte  le  arterie  e
l'origine delle vene di drenaggio, viene visualizzato meglio con un'iniezione
superselettiva a livello della parte distale delle arterie che alimentano la fistola.
L'elemento principale da studiare,  ai  fini  di  avere informazioni  sulla  storia
naturale della patologia e decidere l'intervento più appropriato, è il pattern del
drenaggio venoso.
Fattori che vanno ricercati comprendono il RVC, la presenza di occlusioni a
livello  del  seno  venoso,  il  tipo  di  flusso  a  livello  del  seno  ed  eventuali
drenaggi venosi collaterali.
La  presenza  di  vene  tortuose  e  dilatate  durante  la  fase  venosa  è  chiamata
pattern pseudoflebitico ed è un segno di congestione venosa.
Questo pattern è stato osservato nell'81% delle FAVD con RVC e nell'  8%
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delle fistole che drenano solo nel seno durale in uno studio del 2009 condotto
su 122 pazienti. [86]
Altri elementi da ricercare durante la fase venosa dell'angiografia includono
l'eventuale drenaggio attraverso vene collaterali piali o medullari, aree focali
in cui vi è mancanza di flusso e shunt venosi attraverso vene orbitali o trans-
ossee. [5]
Fig 9: immagini angiografiche che mostrano la FAVD tipo III del pz G.D A) in fase arteriosa  
           e B) in fase venosa
           1.8.4 Ecocolor Doppler
L’ecocolor Doppler dei vasi epiaortici può risultare particolarmente sensibile.
La metodica deve valutare la carotide esterna ed i suoi rami da cui prendono
origine  le  arterie  meningee  (occipitali,faringee  ascendenti)  e  le  vene  di
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drenaggio del cranio (giugulari, oftalmiche).
Lo  shunt  artero-venoso è  responsabile  di  segnali  di  iperafflusso,  con  forte
riduzione  delle  resistenze  periferiche  sul  versante  arterioso  e  segni  di
arterializzazione del flusso sul versante venoso. 
Nel  caso  in  cui  l'eco  color  doppler  faccia  sospettare  una  FAVD,  si  deve
necessariamente ricorrere all’angiografia.
L'angiografia è, a tutt'oggi, la metodica più sensibile e specifica per la diagnosi
di FAVD, sia per quel che riguarda le informazioni sulla struttura della lesione,
sia per quel che riguarda la classificazione.
L'angio-TC si è rivelata molto utile nella pianificazione dell'intervento poiché
mostra  con  molta  precisione  i  rapporti  della  FAVD  con  il  parenchima
circostante e con l'anatomia del cranio.
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   1.9 Terapia
Esistono  diverse  opzioni  terapeutiche  per  il  trattamento  delle  FAVD  che
consistono in:
1- follow up clinico-radiologico
2- embolizzazione trans-arteriosa
3- embolizzazione trans-venosa
4- radiochirurgia (Gamma Knife)
5- chirurgia
La scelta di un trattamento piuttosto che di un altro dipende dal tipo di FAVD,
dalle caratteristiche del suo drenaggio venoso e dalle manifestazioni cliniche,
dal rischio di emorragie e deficit neurologici e da eventuali comorbidità del
paziente [10]
L'obiettivo di qualsiasi trattamento è l'obliterazione della connessione fistolosa
tra il sistema arterioso e quello venoso.
               1.9.1 Follow-up clinico radiologico
L'osservazione è riservata alle FAVD classificate come tipo I di Borden e tipo I
di Cognard, che sono raramente associate a sintomi aggressivi come emorragie
o deficit neurologici.
Se il  paziente  con questo tipo di  fistola  è  asintomatico o presenta  sintomi
benigni ben tollerati, l'intervento chirurgico non è necessario.
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Tuttavia il tipo I  ha il 2-3% di possibilità di sviluppare un  RVC [84] e per
questo devono essere fatti controlli clinici e radiologici, mentre un'angiografia
risulta fondamentale nel caso in cui il paziente lamenti un cambiamento nella
sintomatologia.
Anche  l'eventuale  scomparsa  improvvisa  di  tinnito  deve  essere  indagata
perché potrebbe essere indice di una progressiva occlusione del seno e dello
sviluppo di un RVC. [5]
Solamente  nel  caso  in  cui  il  paziente  manifesti  una  sintomatologia
intollerabile,  che comprometta  la  qualità  della  vita,  bisogna pensare  ad  un
intervento,  che  in  genere  consiste  in  una  embolizzazione  endovascolare
arteriosa palliativa. [1]
Il tipo I di Borden può avere un drenaggio a livello del seno venoso oppure
verso le vene meningee: nel primo caso l'intervento deve preservare l'integrità
del seno ad agire quindi solo a livello arterioso.
L'embolizzazione  viene  fatta  con  l'utilizzo  di  colla  per  ridurre  il  flusso
arterioso  e  nel  60%  dei  casi  porta  ad  una  completa  trombosi  della
malformazione. In questo modo la fistola viene considerata risolta.
I risultati migliori si hanno in presenza di fistole di tipo Ia, ovvero singole, in
cui  la  FAVD viene  alimentata  da  un  ramo  dell'a.  carotide  esterna,  mentre
quando il flusso arterioso è garantito da vasi che alimentano strutture cerebrali
importanti l'embolizzazione rappresenta un rischio di ictus.
In  questo  caso,  e  soprattutto  quando  abbiamo  fistole  multiple  (tipo  1b),
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l'intervento a  cui  si  ricorre  è  l'isolamento  chirurgico  del  seno che  però,  in
genere, non garantisce l'occlusione di tutti i vasi arteriosi a meno che non si
pratichi un'incisione delle pareti  del  seno prossimamente e distalmente alla
malformazione.
Tuttavia questo tipo di  intervento,  dato il  rischio che comporta  e dato che
comunque in genere  le  FAVD di  tipo 1 vanno incontro ad una evoluzione
benigna, viene praticato solo in rare circostanze. 
Quando invece la fistola drena in una vena meningea o in un seno che può
essere  occluso,  il  miglior  trattamento  è  rappresentato  dall'occlusione  o
escissione del drenaggio venoso a livello della sede della fistola. [15]
Per le lesione che presentano un drenaggio venoso corticale e una dilatazione
venosa, e che quindi sono considerate ad alto rischio, l'approccio terapeutico
può prevedere sia l'embolizzazione sia l'intervento chirurgico.
La scelta dipende dalle caratteristiche della fistola, dalla sede, dal rischio di
emorragie.
               1.9.2 Embolizzazione trans-arteriosa
L'embolizzazione  trans-arteriosa  è  una  tecnica  che  consiste  nell'iniettare,
tramite microcatetere e sotto guida angiografica, una sostanza embolizzante
che vada ad occludere la fistola ed i vasi arteriosi che la alimentano, fino alla
parte più prossimale del drenaggio venoso.
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La via d'accesso più utilizzata è quella attraverso l'arteria femorale, fino ad
arrivare  il  più  vicino  possibile  alla  fistola:  una  localizzazione  più  distale,
infatti, potrebbe ridurre le possibilità di successo, soprattutto se i vasi arteriosi
si presentano tortuosi.
Questa tecnica viene utilizzata in particolare su fistole di piccole dimensioni e
su  quelle  che  presentano  importanti  stenosi  venose  che  limitano  l'accesso
trans-venoso. 
L'embolizzazione trans-arteriosa rappresenta la prima scelta nel caso di fistole
tipo IIa di Cognard e può essere ripetuta più volte secondo necessità.
Viene  preferito,  in  questi  casi,  l'utilizzo  di  particolati;  se  questi  non  si
dimostrano efficaci si possono utilizzare le colle oppure, se anche queste non
danno risultati, si può pensare ad un trattamento trans-venoso. [10]
Nel caso delle lesioni tipo IIb e IIa+b è necessaria l'occlusione completa o al
massimo la soppressione del RVC; in questi casi si può tentare un approccio
trans-arterioso  ma  spesso  diventa  necessaria  l'occlusione  del  seno  tramite
approccio trans-venoso o chirurgia [10]
Il  trattamento  delle  FAVD  più  complesse,  invece,  richiede  un  approccio
arterioso multiplo per poter arrivare ad occludere tutti i vasi che alimentano la
lesione, rendendo la procedura molto più difficile da eseguire.
In  questi  casi  spesso  si  utilizza  una  combinazione  di  embolizzazione  e
chirurgia. [87]
Nelle lesioni tipo III, IV e V di Cognard l'occlusione deve essere completa a
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causa della loro aggressività; si  può tentare un approccio endovascolare sia
arterioso  che  venoso  (quando  possibile)  ma  più  spesso  un  approccio
multidisciplinare risulta necessario. [10]
Nelle  fistole tipo II di Borden se venisse usata solo la tecnica endovascolare
una  parziale  embolizzazione  del  seno  causerebbe  un  reindirizzamento  del
sangue arterializzato verso le vene subaracnoidee, portando ad infarcimento
venoso.
Tale  rischio  viene  ridotto  effettuando,  prima  dell'embolizzazione,  un
intervento chirurgico per legare le “red veins” arterializzate.
Quando  invece  la  fistola  tipo  II  drena  nelle  vene  subaracnoidee  si  può
verificare  anche  un  drenaggio  attraverso  vasi  collaterali  intradiploici,
determinando  un  rischio  elevato  di  emorragia  durante  il  sollevamento
chirurgico dell'osso.
In questi casi può essere utile una embolizzazione pre-operatoria. [15]
I  materiali  embolizzanti  che  si  possono  utilizzare  comprendono  N-butil-2-
cianoacrilato (NBCA, Cordis, Miami Lakes, Florida) , un copolimero di etilen
vinil alcool (Onyx, Irvine, California), la spirale e particolati.
                  1.9.2.1 Spirale
La  spirale  in  genere  non  viene  utilizzata  come  primo  approccio  perché
presenta una possibilità di manovra limitata: non può superare i vasi arteriosi e
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raggiungere il drenaggio venoso come invece fanno i liquidi. [87]
                  1.9.2.2 Trattamento con NBCA
L'NBCA è anche comunemente chiamato colla ed è stato approvato dalla FDA
nel  2000,  ma  solo  con  l'indicazione  al  trattamento  pre-operatorio  delle
malformazioni artero-venose, nonostante si sia dimostrato un presidio sicuro
anche nell'embolizzazione delle FAVD.
L'NBCA, una volta iniettato tramite un catetere dedicato, presenta proprietà
adesive e polimerizza rapidamente con i componenti ematici.
Questa reazione di polimerizzazione causa la trombosi e l'occlusione del vaso
e, se raggiunge il drenaggio venoso, porta ad una completa risoluzione della
fistola.
L' NBCA viene iniettato dopo averlo diluito con ethiodol, un olio radio-opaco
che rende visibile l' NBCA durante la procedura.
La  diluizione  altera  le  capacità  polimerizzanti  della  sostanza  quindi  deve
essere  fatta  in  maniera  attenta,  anche  perché  non  esistono  linee  guida  al
riguardo ed il tutto è perciò basato sull'esperienza dell'operatore.
In generale l'entità della diluizione è inversamente proporzionale alla velocità
di polimerizzazione: quindi in presenza di  FAVD ad alto flusso il  rapporto
olio-NBCA si  mantiene  all'incirca  intorno  ad  1,  mentre  il  lesioni  a  basso
flusso,  o  quando  vi  è  necessità  di  raggiungere  velocemente  la  fistola,  il
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rapporto sale ad 8:1.
Una  soluzione  di  destrosio  al  5%  riduce  l'interazione  ionica  tra  l'agente
embolizzante  ed  il  sangue,  quindi  può  essere  aggiunto  per  aumentare  la
distanza  massima  percorribile  (rallentando  la  polimerizzazione  l'NBCA
arriverà più distalmente).
Sono  stati  pubblicati  diversi  studi  sull'utilizzo  dell'NBCA che  ne  hanno
dimostrato l'efficacia e la sicurezza anche se, essendo le FAVD patologie rare,
sono basati su pochi casi.
In un studio pubblicato da Guedin e al [88] si è avuta una risoluzione completa
nell'81% dei casi trattati mentre addirittura del 100% (5 pazienti su 5) nello
studio di Liu [89]
Tuttavia sono stati  anche pubblicati  lavori  che hanno evidenziato una certa
percentuale di insuccesso, in cui erano presenti residui della lesione dopo il
trattamento.
Kirsch e al [20] hanno analizzato 150 pazienti e nel 46% dei casi si è osservata
una risoluzione non completa; nell'88% dei pazienti, però, si è riscontrata una
completa occlusione ai controlli angiografici successivi.
                  1.9.2.3 Trattamento con Onyx
Come l' NBCA, anche l'Onyx ha ottenuto l'approvazione della FDA solo come
trattamento  pre-operatorio  anche  se  la  sicurezza  nel  suo  utilizzo  è  ormai
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comprovata.
Il meccanismo di iniezione è simile ma le caratteristiche della sostanza sono
diverse: l'Onyx è una mistura di alcool etilen vinile che viene somministrato
con l'aggiunta di polvere di tantalio che lo rende radiopaco.
Una volta iniettato, l'entrata in contatto con soluzioni acquose (il sangue) lo fa
precipitare;  questa  reazione  è  molto  più  prevedibile  rispetto  a  quella
dell'NBCA che infatti è strettamente operatore-dipendente. [90]
Ha inoltre il vantaggio di non essere aderente ai vasi, riducendo così  il rischio
di incollare il microcatetere alle pareti.
L'onyx  esiste  in  3  diverse  concentrazioni,  ma  solo  2  sono  utilizzate
nell'embolizzazione: l'onyx  18 (al 6%) e l'onyx 34 (all'8%); il loro impiego
dipende dalle caratteristiche della fistola.
Un  altro  aspetto  positivo  è  il  suo  colore,  nero,  che  lo  rende  facilmente
evidenziabile all'immagine angiografica intra-operatoria.
Da diversi lavori pubblicati è emerso come le FAVD con  RVC e in assenza di
drenaggio in un seno siano l'indicazione più importante all'utilizzo dell' onyx.
In un studio pubblicato da Cognard e al[91]nel 2008 è stato infatti ottenuto un
risultato completo in 23 pazienti su 25, mentre in altri lavori successivi, in cui
venivano  utilizzati  criteri  di  inclusione  meno  selettivi,  si  sono  avute
percentuali che oscillavano tra il 63 e il 100% [92][93]
L'utilizzo dell'onyx nel trattamento endovascolare ha aumentato notevolmente
le percentuali di successo: esiste un lavoro che dimostra un incremento dal 27
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al 65% da quando si è introdotta questa tecnica. [94]
Nel 2012 Puffer e colleghi  [90] hanno analizzato 9 pazienti, seguendoli nel
follow-up per una media di 4.3 anni, osservando una completa guarigione e
scomparsa dei sintomi associati alla FAVD nell'89% dei casi.
Tuttavia è stato anche pubblicato un lavoro in cui sono stati riportati diversi
casi di ricanalizzazione dopo un trattamento con onyx considerato risolutivo.
Nel 2012 Adamczyk e colleghi  [95]hanno infatti analizzato 3 pazienti in cui
era  stata  osservata  una  ripresentazione  della  patologia,  nonostante  la
documentata presenza della sostanza embolizzante nelle vene di drenaggio.
Sono state avanzate diverse ipotesi per spiegare il fenomeno, come ad esempio
la  permanenza  di  piccoli  vasi  arteriosi  pervi  perché  non  raggiunti
(probabilmente a causa delle loro piccole dimensioni) dall'onyx. 
Questi con il tempo avrebbero determinato una nuova ricanalizzazione della
fistola.
Un'altra  ipotesi  avanzata  riguarda  la  labilità  del  materiale  che  può  andare
incontro  a  degenerazione  dopo  un  certo  periodo  di  tempo;  tuttavia  questa
evenienza sembra improbabile come responsabile principale, dato che casi di
ricanalizzazione  sono  stati  documentati  anche  in  pazienti  su  cui  si  era
utilizzato l'NBCA. [96]
Altre teorie si basano sulla patogenesi stessa delle FAVD, in cui giocano un
ruolo importante la trombosi venosa e la conseguente ipertensione; così si è
ipotizzato che l'occlusione della fistola durante l'embolizzazione possa causare
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un quadro di ipertensione che indurrebbe lo sviluppo di nuove lesioni. [96]
Infine, è stata avanzata anche l'ipotesi sul ruolo dei markers infiammatori che,
stimolati  dall'intervento  stesso,  potrebbero  indurre  un  processo  di
neoangiogenesi.[97]
Allo stesso risultato si potrebbe arrivare anche tramite la presenza di fattori
angiogenetici, come il fattore di crescita endoteliale o il fattore di crescita dei
fibroblasti, i cui valori aumenterebbero in risposta all'ipossia e all'aumento di
pressione.
Quest'ultima teoria sembra esser supportata da modelli animali ed istologici.
[98][49]
Gli studi su un eventuale nuovo sviluppo di FAVD dopo embolizzazione non
sono molti;  Adamczyk e colleghi hanno utilizzato come base di partenza 3
lavori precedenti condotti da Keukeleire e al [99], Nogueira e al [100] eHu e al
[14] che tuttavia non presentano dati angiografici completi.
La  prevalenza  di  questo  fenomeno,  come anche  dei  meccanismi  alla  base,
rimangono quindi ancora sconosciuti.
Per essere un risultato risolutivo si deve ottenere l'occlusione del seno e di
tutte le arterie che lo alimentano; molto spesso però questo non si verifica a
causa  delle  limitazioni  fisiche  degli  agenti  embolizzanti  e  la  presenza  di
piccole e numerose arteriole che alimentano la fistola.
Quando  l'embolizzazione  non  risulta  completa  la  lesione  non  può  esser
considerata trattata e continuerà a reclutare vasi arteriosi che la alimentino;
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inoltre  rappresenta  un  fattore  di  rischio  di  progressione  verso  forme  più
aggressive a causa dell'alterazione nella dinamica del flusso che  l'intervento
comporta.
Tuttavia il suo utilizzo permette di migliorare la sintomatologia del paziente,
soprattutto se associato ad altre tecniche quali la chirurgia o l'embolizzazione
trans-venosa.
La  combinazione  dell'intervento  chirurgico  con  l'embolizzazione,  anche
parziale, causa una riduzione del flusso verso la fistola e ne permette una più
facile identificazione intraoperatoria. [101]
Sebbene  sia  una  tecnica  considerata  a  basso  rischio  per  il  paziente  [84]
bisogna  considerare  la  possibilità  che  si  sviluppino  alcune  complicanze:  il
rischio stimato oscilla tra l'8 ed il 15%, con un rischio di lesioni permanenti
attestato al 2%.
Una delle complicanze più frequenti è la paralisi di un nervo cranico che però,
in genere, risulta temporanea.
Si possono verificare anche  accidentali embolizzazioni di vasi non associati
alla  fistola:  questa  evenienza  è  legata  anche  alle  caratteristiche  dell'onyx
stesso, che tende a rifluire lungo il catetere durante l'iniezione.
In questi casi bisogna prestare particolare attenzione per evitare che il reflusso
vada ad occludere importanti anastomosi  (come le anastomosi tra il circolo
carotideo  interno  ed  esterno  e  la  circolazione  vertebro-basilare)  o  rami
arteriosi (ad esempio il ramo petroso dell'a. meningea media)
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Un'altra  possibile  complicanza  è  rappresentata  dallo  sviluppo  di  ictus  e  di
embolia  polmonare  se  la  sostanza  embolizzante  dovesse  raggiungere  il
sistema venoso sistemico. [5]
Infine vanno considerati i fallimenti nella procedura stessa come l'iniezione di
onyx  che  non  raggiunge  adeguatamente  la  lesione  o  la  rottura  del
microcatetere [87]
fig 10: Embolizzazione trans-arteriosa di FAVD con onyx  A) pre-trattamento           
           B) post- trattamento
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               1.9.3 Embolizzazione trans-venosa
L'approccio trans-venoso può essere utile in presenza di FAVD complesse e di
grandi  dimensioni, dove  una  porzione  di  seno  venoso  risulta  isolata  dal
normale drenaggio. 
Questa complicanza si può verificare a seguito di una occlusione a livello del
seno o della vena giugulare interna.
In una situazione del genere la porzione isolata drena unicamente la fistola
mentre il drenaggio normale dell'encefalo è affidato ad altre vie.
Questa  particolarità  permette,  con un accesso  trans-venoso,  di  occludere  il
seno  senza  sostanzialmente  interferire  con  il  drenaggio  venoso  cerebrale
normale. [102] 
Nelle  fistole  tipo  IIb  e  IIa+b,  come  si  è  detto,  potrebbe  essere  necessaria
l'occlusione del  seno,  ottenibile o con la chirurgia o con un accesso trans-
venoso. [10]
Inoltre, quando un approccio trans-arterioso non ha portato ad una completa
occlusione della fistola, risulta molto utile associare un approccio trans-venoso
per eliminare piccole arterie che continuano ad alimentare la lesione.
Questa strategia viene applicata ad esempio alle FAVD tipo IIa di Cognard che
presentano un reflusso a livello del seno venoso ma non a livello delle vene
corticali, che quindi possono drenare in maniera anterograda nel seno stesso.
Il  rischio  di  una  embolizzazione  trans-venosa  potrebbe  quindi  essere  una
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occlusione di queste vene, con possibile infarcimento ed emorragia venosa.
L'entità del rischio dipende però dalla sede della fistola; quelle localizzate a
livello del seno cavernoso con drenaggio nella vena oftalmica, ad esempio,
hanno  un  rischio  molto  basso,  probabilmente  dovuto  al  fatto  che  il  seno
cavernoso presenta già una trombosi e che le vene corticali sono già deviate.
Questo ragionamento non vale nel caso di lesioni a livello del seno trasverso:
per questo una embolizzazione trans-venosa dovrebbe essere eseguita solo in
caso di grave sintomatologia e solo dopo aver eseguito un test con palloncino
per escludere l'occlusione del seno. 
Anche  forme  aggressive  di  FAVD (tipo  III,  IV e  V di  Cognard)  possono
beneficiare di un'embolizzazione trans-venosa: l'inserimento di colla a livello
del  comparto  venoso  primitivo  può  determinare  una  risoluzione  completa,
quando un approccio del genere è possibile. [10]
Sono stati  pubblicati  interessanti  lavori  al  riguardo,  in  cui si  è  evidenziato
come la  sola  embolizzazione  trans-arteriosa  desse  un  risultato  curativo  nel
79.5% in  presenza  di  FAVD complesse,  mentre  tale  percentuale  salisse  al
90.9% se associata all'approccio trans-venoso.[92]
La via d'accesso più utilizzata per la procedura è la vena femorale ma alcune
condizioni,  come  una  patologia  occlusiva,  un  vaso  tortuoso  o  precedenti
tentativi di embolizzazione falliti, la rendono inutilizzabile.
In questi casi si ricorre ad approcci alternativi come la vena faciale, la vena
angolare o la vena oftalmica superiore. [87]
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               1.9.4 Trattamento chirurgico
Molte FAVD ad alto rischio possono essere trattate con successo tramite la
procedura endovascolare; in molti altri casi, soprattutto legati alla complessità
e alla sede anatomica della fistola, è necessario però l'intervento chirurgico o
un trattamento combinato.[103]
Lesioni  tipo III,  IV o V di  Cognard,  ad esempio,  sono lesioni  altamente
aggressive che necessitano di un'occlusione completa affinché il trattamento
sia efficace. 
Come già detto, in questi casi si può tentare un approccio endovascolare ma se
questo  non  si  rivela  risolutivo  si  ricorre  alla  resezione  o  il  clippaggio
chirurgico. [10]
Le lesioni tipo II di Borden, come abbiamo visto, spesso necessitano sia di un
intervento che di un approccio endovascolare, mentre i tipi IIb e IIa+b possono
trovare nella chirurgia la soluzione migliore per l'occlusione del seno.
Per le  lesioni tipo III di Borden, infine, l'intervento chirurgico rappresenta in
genere  la  prima  scelta:  le  fistole  che  drenano  direttamente  nelle  vene
subaracnoidee, infatti, non posso essere aggredite per via trans-venosa. [15]
I primi interventi chirurgici consistevano nella completa escissione chirurgica
della fistola; erano interventi estesi, invasivi che prevedevano la coagulazione
delle  arterie  di  alimentazione,  la  resezione  delle  vene  leptomeningee
arterializzate e il possibile sacrificio del seno durale coinvolto.
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Il  rischio  di  sanguinamenti  e  di  altre  complicazioni,  in  ogni  fase  del
procedimento, era molto alto. 
Nel 1983 Sundt e colleghi  [42]pubblicarono un ampio studio sull'escissione
chirurgica delle FAVD e, sebbene il risultato finale fosse positivo per molti
pazienti, si verificarono anche 2 decessi intra-operatori per emorragia e 2 casi
di infarcimento venoso (su un totale di 27 pazienti).
Questa tecnica è stata oggi totalmente abbandonata a favore di un intervento
che mira alla semplice disconnessione del drenaggio venoso dalla fistola. 
Questo  intervento  è  molto  più  semplice,  con  un  rischio  inferiore  di
sanguinamenti e complicazioni, mantenendo comunque elevate percentuali di
risoluzione.
Fondamentale, prima dell'intervento, studiare accuratamente la FAVD tramite
imaging (TC, RM, arteriografia) per localizzare la precisa sede della fistola e
dei vasi che la alimentano.
La procedura prevede l'esposizione della fistola e la coagulazione delle arterie
di  alimentazione;  le  vene  di  drenaggio  vengono anch'esse  coagulate  il  più
vicino possibile alla fistola. [104]
Affinché il rischio di emorragia venga ridotto al minimo, la coagulazione delle
vene  arterializzate  deve  essere  completa;  uno  studio  del  2009  [104] ha
evidenziato  come  su  23  pazienti  questa  tecnica  abbia  portato  al  100% di
successi, senza successive emorragie o sequele di altro tipo.
Si  è  dimostrato  importante  anche  mantenere  intatte  le  vene  normali,  non
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arterializzate, per non compromettere il drenaggio venoso cerebrale, evitando
quindi il rischio di ipertensione o di infarcimento ematico.
La classificazione di Collice  [16] assume un ruolo fondamentale nella scelta
dell'intervento chirurgico più adatto.
La forma sinus prevede l'occlusione solo della porzione di seno arterializzato e
della parte più prossimale delle vene leptomeningee.
La porzione non arterializzata  del  seno deve essere invece preservata,  così
come le vene con normale drenaggio anterogrado, per evitare ipertensione ed
infarcimento.
L'approccio chirurgico viene scelto in base alla sede della fistola, per poter
avere  la  visualizzazione  migliore  possibile;  l'intero  segmento  fistoloso  del
seno viene esposto e la dura viene incisa sia ai lati della fistola sia lungo il suo
asse maggiore.
Si  passa  quindi  alla  progressiva  deafferentazione  della  fistola  tramite
coagulazione di tutte le arterie che la alimentano e si continua in questo modo
fino  al  completo  isolamento  del  seno  fistoloso,  per  poi  proseguire  con
l'occlusione,  più  prossimale  possibile,  di  tutte  le  vene  arterializzate  che
originano da esso.
A questo punto il seno viene legato ed asportato in blocco assieme alla dura
che lo circonda.
Nelle  forme non sinus viene praticata una piccola craniotomia centrata per
identificare la sede della fistola ed isolare il punto di origine del drenaggio; si
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procede  quindi  all'occlusione  della  vena  arterializzata  nel  punto  più  vicino
possibile alla sua emergenza dalla fistola.
Queste vene di drenaggio non sono funzionali, per cui la loro obliterazione
non causa problemi alla circolazione venosa cerebrale. 
La necessità di andare ad agire più prossimalmente possibile è dovuta al fatto
che queste vene possono essere collegate a vasi più distali, che però hanno un
normale flusso anterogrado. 
Questo  meccanismo  atto  alla  preservazione  di  queste  vene  è  detto  effetto
wash-out.
In entrambe le forme – sinus e non sinus- se la  lesione si  presenta estesa,
complessa  e  con  un  flusso  molto  elevato,  deve  essere  praticata
un'embolizzazione trans-arteriosa pre-operatoria di tutti i vasi originati dall'a.
carotide esterna che alimentano la fistola.
Dopo  una  media  di  7  giorni  dall'ultima  embolizzazione  si  procede
all'intervento.
                  1.9.4.1 Tecniche chirurgiche
La tecnica e l'approccio chirurgico ovviamente variano a seconda della sede
della FAVD.
In  una  pubblicazione  del  2007  Kakarla  e  al  [103] ne  hanno  riassunto  le
caratteristiche su una coorte di 53 pazienti con lesioni ad alto rischio.
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Le fistole a livello della giunzione tra seno sigmoideo e seno trasverso sono le
più frequenti e il loro comportamento è di norma benigno. 
Per questo motivo, nella maggior parte dei casi, sono trattati con procedura
endovascolare.
Qualora non sia possibile, o quando sono presenti lesioni multiple, si ricorre
all'intervento.
Il  paziente è posto supino e viene praticata una craniotomia che esponga il
seno trasverso e la regione del tentorio dove è presente il reflusso venoso. 
Può essere indicato un drenaggio lombare per detendere il parenchima.
Se  il  punto  di  fistola  è  singolo  si  procede  con una  semplice  obliterazione
tramite  clip  o  cauterizzazione,  mentre  se  multiplo  la  tecnica  più  utilizzata
consiste nell'esporre una porzione sufficiente del seno venoso per avere un
accesso vascolare diretto.
A questo punto il seno può essere incanulato oppure obliterato tramite spirale.
Durante l'intervento bisogna porre attenzione a non interrompere il drenaggio
venoso  anterogrado  (ortodromico),  soprattutto  quello  attraverso  la  vena  di
Labbè.
Il problema non si pone se a livello della vena di Labbè è presente un flusso
retrogrado.
Le  FAVD a sede etmoidale sono sempre lesioni ad alto rischio che raramente
possono essere trattate con embolizzazione, soprattutto perché il rifornimento
arterioso proviene da rami dell'arteria oftalmica. 
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L'intervento  endovascolare  ha  l'elevato  rischio  di  causare  un  danno  all'a.
retinica; inoltre i vasi sono piccoli e tortuosi, quindi difficilmente aggredibili.
Per questi motivi l'intervento chirurgico rappresenta la prima scelta.
L'approccio  varia  a  seconda  che  il  drenaggio  venoso  sia  lateralizzato  o
bilaterale;  nel  primo  caso,  infatti,  si  usa  un  approccio  orbito-zigomatico,
mentre nel secondo caso questo tipo di intervento risulta problematico perché
richiede l'incisione della falce per raggiungere il drenaggio controlaterale.
La falce infatti presenta moltissimi vasi che potrebbero portare ad importanti
emorragie;  per  questo  motivo,  quando  non  si  può  escludere  un  drenaggio
bilaterale, si preferisce procedere con un approccio frontale.
Quando la sede è a livello del seno sagittale superiore ed è presente una fistola
singola,  si  procede  ad  una  semplice  interruzione  dopo  aver  localizzato  la
fistola con le tecniche di imaging (RM stereotassica o RM-venografia), mentre
se le fistole sono multiple è necessaria una craniotomia bifrontale biparietale,
perché generalmente presentano un rifornimento arterioso bilaterale.
Il paziente è supino con la testa in posizione neutra; viene aperta la dura dal
lato  delle  vene  di  drenaggio  e  si  procede  all'esposizione  del  campo  fino
all'estremità del seno sagittale.
Si identifica quindi il drenaggio retrogrado e si oblitera.
Il controllo angiografico intra-operatorio assume importanza fondamentale e,
nel caso di FAVD multiple,  deve avvenire su entrambe le carotidi.
Lesioni a livello del seno torculare rappresentano le fistole più complesse, che
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richiedono  un'angiografia  ed  un'embolizzazione  pre-operatoria  per
semplificare l'architettura dei vasi.
L'intervento chirurgico si fa a paziente prono e collo flesso; si procede alla
craniotomia con l'esposizione del seno torculare e delle porzioni adiacenti del
seno trasverso e del seno sagittale.
Fondamentale il drenaggio del liquor a livello lombare per rilassare il campo
operatorio.
Le  opzioni  terapeutiche  comprendono  l'embolizzazione  trans-venosa  intra-
operatoria utilizzando l'NBCA o il packing chirurgico.
Se  localizzata  a  livello  del  seno  sfeno-parietale,  la  fistola  è  di  norma
alimentata dall'arteria meningea media con drenaggio preferenziale a livello
delle vene superficiali medie.
Il  paziente è posto supino,  con la testa ruotata di  45° e si  procede ad una
craniotomia temporale o pterionale, che sono sufficienti per risolvere la fistola.
Si individua la vena cerebrale media, si  segue prossimalmente fino al seno
sfeno-parietale e quindi si procede al clippaggio.
Per quel che riguarda infine le  FAVD localizzate a livello del tentorio, nel
2008 è stato pubblicato il lavoro di Lawton e colleghi [105]che ha analizzato
nel dettaglio il trattamento di questa forma spesso molto aggressiva.
Le  fistole  con  questa  sede  sono  molto  complesse,  costituite  da  arterie
meningee  provenienti  dall'a.  carotide  interna  e  da  un  drenaggio  venoso
esclusivo a livello delle vene leptomeningee (tipo III di Borden).
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Queste  caratteristiche  le  rendono  non  trattabili  con  le  tecniche  di
embolizzazione.
Tuttavia  anche  l'approccio  chirurgico  risulta  complesso  e  si  basa  su  una
conoscenza  dettagliata  delle  differenze  anatomiche  tra  i  vari  tipi  di  fistole
tentoriali.
Mentre in altri lavori precedenti  le FAVD in questa sede venivano considerate
come un'entità unica, Lawton e colleghi le hanno infatti suddivise in 6 tipi,
ciascuno caratterizzato da un proprio approccio chirurgico.
• FAVD galeniche (tipo 1): queste sono le forme più complesse, con la
localizzazione  più  profonda  e  difficilmente  visibili  a  causa  della
confluenza della falce e del tentorio che causano una specie di barriera. 
Per  questo  motivo  è  richiesta  un'esposizione  panoramica,  con  un
approccio posteriore interemisferico. 
Il paziente è in posizione laterale e si effettua una craniotomia torculare
che espone il seno sagittale superiore, i seni trasversi e la torcula. 
La vena di  Galeno e le  vene cerebrali  interne sono ben visibili  con
l'approccio posteriore ma raramente il loro clippaggio risolve la fistola,
al  contrario  della  vena  basale  di  Rosenthal  e  della  vena  cerebellare
percentuale che però sono difficilmente individuabili. 
Quest'ultima  giace  in  un  punto  cieco  al  di  sotto  della  dura
falcotentoriale  ma  può  essere  messa  in  evidenza  mobilizzando
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aggressivamente la dura stessa. 
La  vena  di  Rosenthal,  invece,  viene  identificata  dissezionando
lateralmente ed inferiormente dalle vene cerebrali inferiori alla cisterna
ambiens. 
Le  “red  veins”  (dilatate)  sono caratteristiche  del  drenaggio  fistoloso
mentre le “blue veins” appartengono alla normale circolazione. 
Se la FAVD presenta un seno retto occluso il clippaggio viene posto
direttamente sulla vena galenica, bloccando il drenaggio della fistola; è
un intervento più semplice rispetto a quello che deve essere fatto se il
seno non è occluso. 
In  questo  caso  bisogna  preservare  la  vena  galenica  andando  ad
occludere solo i vasi tributari che drenano la fistola.
• FAVD  del  seno  retto  (tipo  2):  sono  meno  profonde  del  tipo  1  e  il
drenaggio  si  verifica  tramite  un'unica  vena.  Per  questo  viene
considerata una forma più semplice. 
L'approccio  chirurgico  è  sopracerebellare-infratentoriale,
preferibilmente a paziente seduto (per effetto gravitario sul cervelletto
la visibilità è migliore). 
La posizione prona, preferita da alcuni chirurchi perché permette loro di
sedersi, è in realtà più rischiosa perché implica l'utilizzo di divaricatori
che  potrebbero  causare  l'avulsione  delle  vene  di  drenaggio  e
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conseguente sanguinamento.
Si  esegue quindi  una craniotomia suboccipitale,  con esposizione  del
torculo e apertura  della dura;  la  vena arterializzata  si  localizza sulla
superficie del cervelletto oppure è visibile nello spazio subaracnoideo.
E' caratterizzata da una parete inspessita e colorito biancastro con vasa
vasorum rossi.
Si applica quindi una clip in prossimità della sua uscita dal tentorio.
• FAVD torculari  (tipo  3):  si  fa  una  craniotomia  torculare  a  paziente
prono. 
Se la fistola è del tipo III, si fa un clippaggio semplice della vena di
drenaggio con minima dissezione aracnoidea,  mentre  se  è  di  tipo II
l'approccio è più complesso. 
Se infatti le vene arterializzate possono essere occluse allo stesso modo,
il  flusso  verso  il  seno  torculare  non  può  essere  interrotto  senza
compromettere il seno stesso. 
E' quindi necessaria la scheletizzazione completa, che può comunque
non portare all'eliminazione di tutti gli shunts.
Si  ha  però  una  drastica  riduzione  della  pressione  intracranica  con
notevole miglioramento del quadro neurologico.
• FAVD  del  seno  tentoriale  (tipo  4):  il  seno  tentoriale  è  spesso
considerato un'entità “oscura”, spesso ignorato anche all'angiografia e
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alla RM. 
Questo, unito alla sua grande variabilità anatomica, ha fatto si che nella
letteratura neurochirurgica non venisse mai descritto. 
Per  questo  tipo  di  fistola  Lawton  e  colleghi  hanno  utilizzato  un
approccio  sopratentoriale-infraoccipitale  per  esporre  il  seno,  con  il
paziente posizionato lateralmente e  la testa ruotata verso il pavimento. 
Nel caso in cui la fistola sia mediale viene praticata una craniotomia
torculare che permette una maggior mobilizzazione del polo occipitale,
mentre  se  la  fistola  si  trova  più  lateralmente  è  sufficiente  una
craniotomia temporo-occipitale unilaterale. 
L'occlusione  della  fistola  si  determina  tramite  l'interruzione  del
drenaggio venoso a livello della sua uscita dal tentorio.
• FAVD del seno petroso superiore (tipo 5): drena infratentorialmente a
livello  della  vena  petrosa  di  Dandy  e  per  questo  l'approccio
retrosigmoideo esteso rappresenta l'esposizione ideale. 
Il paziente è posizionato lateralmente, con la testa leggermente flessa
verso il basso, per ottenere una visuale migliore del campo. 
Se la fistola è andata incontro a rottura ed il  cervelletto è gonfio,  è
necessario  drenare  il  liquor  subito  dopo  aver  aperto  la  dura  per
detenderlo.  
Si  procede  con  un  incisione  dietro  l'orecchio,  una  mastoidectomia
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posteriore,  una  scheletizzazione  del  seno  sigmoideo,  craniotomia  e
mobilizzazione del seno sigmoideo.
Le arterie di alimentazione della fistola sono facilmente individuate e
controllate.
Tramite  una  dissezione  a  livello  dell'angolo  cerebello-pontino  si
raggiunge la vena petrosa arterializzata che spesso si presenta varicosa. 
Per questo motivo spesso nasconde una vena di drenaggio accessoria:
bisogna quindi esplorare attentamente la  zona,  mobilizzando la vena
petrosa. 
Dopo l'occlusione tramite clip può rimanere un certo grado di pervietà
del seno, facendo regredire la fistola a grado I.
• FAVD dell'incisura (tipo VI): anche questo tipo di fistola è scarsamente
descritto in letteratura; è rara e ancora non si è determinata una chiara
associazione con un seno venoso. 
Lawton  e  colleghi  hanno  ipotizzato  una  associazione  con  il  seno
tentoriale marginale. 
Presenta molte similitudini con le FAVD del seno tentoriale, quali la
variabilità  anatomica  e  il  drenaggio  sopratentoriale;  tuttavia  si
differenziano per il diverso approccio chirurgico necessario. 
In questo tipo di lesioni, infatti, si preferisce un approccio pterionale-
transilviano anteriore o un approccio subtemporale laterale. 
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E' fondamentale l'analisi pre-operatoria del drenaggio venoso per essere
sicuri  del  tipo e  della  localizzazione: nei  casi  analizzati  nello studio
decorreva posteriormente, verso il sistema galenico, mentre la fistola si
trovava più anteriormente. 
Si possono però trovare anche vicino al seno petroso superiore, con il
rischio di non riconoscerle e confonderle con FAVD del seno petroso
(più comuni).
Lawton ha ipotizzato che le difficoltà in alcuni degli interventi sulle
FAVD del seno petroso fossero dovute ad una fistola dell'incisura non
riconosciuta, portando  quindi ad un approccio chirurgico errato.
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Fig 11: Rappresentazione schematica dei 6 tipi di FAVD tentoriali
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Fig 12: Anatomia dei diversi tipi di FAVD tentoriali  A) FAVD galenica (tipo 1) B) FAVD del 
             seno retto (tipo2) C) FAVD torculare (tipo 3) D) FAVD del seno tentoriale (tipo 4)  
             E) FAVD del seno sagittale superiore (tipo 5) F) FAVD dell'incisura (tipo 6)
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                  1.9.4.2 Ruolo dell'imaging intra-operatorio
L'utilizzo dell'arteriografia e più recentemente della videofluorangiografia con
verde  di  indiocianina  verde  in  sede  intra-operatoria   si  è  dimostrato
estremamente  utile  per  documentare  l'avvenuta  completa  occlusione  della
fistola prima di terminare l'intervento. [5]
Nel 2013 è stato pubblicato un interessante studio da Eide e al [106] sul ruolo
del Doppler direzionale intra-operatorio (dioDoppler) su cui in letteratura si
ritrovavano  pochi  riferimenti;  l'unico  studio  al  riguardo  era  stato  infatti
pubblicato nel 2001 [107]
Il lavoro di Eide si basa su 12 pazienti, in cui è stato utilizzato il dioDoppler in
fase intra-operatoria; questa scelta si è rivelata fondamentale per identificare
piccole  arterie  che alimentavano la  fistole  che altrimenti  sarebbero rimaste
misconosciute.
Inoltre  ha  permesso  di  individuare  vene  corticali  profonde  di  drenaggio:
questo punto è fondamentale per la buona riuscita dell'intervento, che si basa
proprio sull'obliterazione del drenaggio venoso prossimalmente alla fistola.
Il dioDoppler è stato utilizzato anche per verificare il successo dell'intervento,
dando la possibilità di quantificare immediatamente il grado di occlusione del
vaso grazie ai cambiamenti della pulsatilità e nella velocità del segnale.
La direzione e il  profilo  del  flusso osservato permette di  capire  se il  vaso
occluso sia una vena arterializzata oppure una vena normale: se viene ostruita
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la vena di drenaggio infatti, il flusso dell'altra vena ritorna blu, indicando la
scomparsa di un flusso venoso arterializzato.
L'utilizzo del dioDoppler offre anche dei vantaggi rispetto all'utilizzo del verde
di  indiocianina  al  microscopio;  con  quest'ultimo,  infatti,  il  campo  di
visualizzazione è limitato al campo del microscopio. 
Inoltre  non  si  può  subito  ripetere  l'esame  ma  bisogna  far  passare  qualche
tempo, cosa non necessaria con il Doppler.
Il gruppo di Eide non ha messo in paragone i 3 metodi di valutazione intra-
operatori (verde di indiocianina, angiografia e Doppler) ma ha semplicemente
proposto una valida alternativa ai primi due.
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Fig 13:  immagini Doppler intraoperatorio  A) vena arterializzata con flusso pulsatile e velocità
elevata B) vena normale con velocità di flusso bassa e profilo piatto, quasi non pulsatile 
C) arteria  di  alimentazione  della  fistola  con  velocità  elevata  e  ridotta  pulsatilità  D) arteria
normale [106]
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               1.9.5 Gamma Knife
Il  ruolo  della  Gamma  Knife  nel  trattamento  delle  FAVD  è  tutt'oggi
controverso.
Secondo alcuni autori dovrebbe essere inserito tra i trattamenti di prima scelta,
mentre secondo altri dovrebbe essere utilizzato come ultima risorsa, quando
sia il trattamento endovascolare che la chirurgia siano risultati inefficaci. [108]
[109][110][111][112][113]
In genere viene utilizzata in quest'ultimo caso, ovvero in presenza di lesioni
difficili  da  trattare  in  altro  modo,  soprattutto  perchè  con la  Gamma Knife
l'obliterazione della fistola necessita di tempi lunghi (fino a 36 mesi). [114]
La procedura si basa su un'iniziale studio della FAVD con l'utilizzo combinato
di immagini angiografiche ed immagini TC o RM, tramite le quali si possono
evidenziare i vasi arteriosi che alimentano la fistola.
Quindi si procede all'utilizzo della Gamma Knife, impostando come sede su
cui convergere le radiazioni il punto di fistola.
In uno studio pubblicato da Hanakita e al  [115] nel 2012, sono stati presi in
considerazione  22  pazienti  trattati  con  Gamma  Knife  e  successivamente
valutati ogni 6 mesi con TC e RM.
E'  stato  stimato  un  grado  di  obliterazione  dell'80%  a  5  anni,  con  un
miglioramento della sintomatologia  del  paziente;  in  2 casi  la  riduzione del
flusso attraverso la fistola è stata talmente importante da risolvere del tutto la
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clinica.
In  alcuni  soggetti  che  presentavano  FAVD  complesse  si  è  osservata  una
semplificazione dell'architettura, che ha reso possibile l'intervento chirurgico o
l'embolizzazione, suggerendo quindi un importante ruolo della Gamma Knife
come trattamento preliminare.
Una limitazione importante all'utilizzo di questa tecnica è pero la presenza di
un drenaggio venoso corticale; in questi  casi il  rischio di  emorragia o altri
comportamenti aggressivi è talmente alto da dover procedere ad un intervento
chirurgico o di embolizzazione il prima possibile.
La Gamma Knife potrebbe rivestire un ruolo nel caso in cui l'intervento non
risulti  risolutivo:  in  quel  caso  si  può  pensare  di  utilizzarla  per  ottenere
un'obliterazione completa della fistola.
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Capitolo 2:   Studio clinico
   2.1 Introduzione
Le  Fistole  Artero-Venose  Durali  (FAVD)  fanno  parte  delle  malformazioni
vascolari intracraniche, delle quali costituiscono circa il 15%.  In Letteratura
vengono  comunemente  distinte  in  “FAVD  benigne”  e  “FAVD  aggressive”
poiché queste due forme presentano una storia clinica ed un trattamento molto
diverso.
L'obiettivo di questo studio è stato quello di riesaminare la casistica di pazienti
con  FAVD  della  Neurochirurgia  di  Pisa  dal  2007  al  2015.  In  particolare
abbiamo rianalizzato l'esperienza chirurgica ed endovascolare nel trattamento
delle FAVD aggressive (tipo II e III di Borden).
I risultati sono stati elaborati e confrontati con i dati presenti in letteratura.
   2.2 Materiali e metodi
Sono stati inclusi in questo studio 24 pazienti con FAVD aggressive selezionati
in  maniera  retrospettiva  tra  i  pazienti  ricoverati  presso  il  reparto  di
Neurochirurgia di Pisa tra il gennaio 2007 e il gennaio 2015. 
Nella selezione  sono state escluse le FAVD di tipo “benigno” (tipo I di Borden
e tipo I e IIa di Cognard) e le FAVD spinali. 
Al  fine  di  redigere  una  statistica  quanto  più  completa  possibile,  i  pazienti
inseriti sono stati valutati sulla base di diversi parametri quali:
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1. età e sesso
2. fattori di rischio
3. sintomatologia all'esordio
4. sede anatomica della DAVF
5. tecniche di imaging
6. classificazione secondo Cognard
7. classificazione secondo Borden
8. classificazione secondo Collice
9. tipo di intervento
10. es. obiettivo neurologico (EON) post intervento
11. eventuali complicanze
12. controllo radiologico post-intervento
13. follow up radiologico
Per quel che riguarda i fattori di rischio vengono considerati tali la presenza di
stati  pro-trombotici  sia  congeniti  (deficit  della  coagulazione)  che  acquisiti
(terapie con estroprogestinici, gravidanza), eventuali traumi cranici o spinali e
recenti interventi.
Tutte  queste  condizioni  possono  infatti  essere  alla  base  dello  sviluppo  di
trombosi venosa che, come ampiamente evidenziato in letteratura, ricopre un
importante ruolo nella patogenesi della patologia.
La TC, la RM e l'arteriografia sono stati i 3 tipi di esami diagnostici a cui sono
stati sottoposti i pazienti, seppur in diverse combinazioni.
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Gli interventi eseguiti sono stati l'embolizzazione trans-arteriosa e l'intervento
chirurgico di esclusione della fistola; per quel che riguarda il primo, i dati in
nostro  possesso  non  permettono  di  specificare  il  materiale  embolizzante
utilizzato (onyx, NBCA o particolati).
I  dati  percentuali  di  parametri  quali  età,  sesso,  fattori  di  rischio,
sintomatologia  d'esordio,  imaging  diagnostico,  complicanze,  EON  post-
intervento e follow-up radiologico sono stati considerati propri del paziente e
perciò calcolati su un numero totale di 24.
Gli altri parametri, ovvero classificazione, sede, tipo di intervento e controllo
radiologico post-operatorio sono stati invece considerati in base al numero di
fistole e per questo i dati percentuali si riferiscono ad un numero totale di 25.
   2.3 Risultati
L'analisi  dei  dati  in  nostro  possesso  ha  permesso  di  giungere  ai  seguenti
risultati che, per comodità e maggior chiarezza, verranno suddivisi in base ai
parametri presi in esame nello svolgimento dello studio. 
Le caratteristiche cliniche dei pazienti sono riportate nelle tabelle 1 e 2.
• Età e sesso
Su un totale di 24 pazienti 17 erano uomini (70.83%) e 7 donne (29.17%) con
un rapporto M/F pari a 2.43.
Il paziente più giovane dello studio (L.O) aveva un età di 35 anni mentre il più
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anziano (D.G) di 78 anni; l'età media è stata calcolata di 61.75 anni.
• Fattori di rischio
Sebbene il ruolo della trombosi venosa nella patogenesi delle FAVD sia ormai
stato accertato in molte pubblicazioni riportate precedentemente, la maggior
parte dei nostri pazienti, 18 (75%), non presentava alcun fattore di rischio.
3  pazienti  (12.5%)  presentavano  una  pregressa  trombosi  venosa  profonda
(TVP) agli  arti  inferiori,  mentre gli  altri  3 avevano un'anamnesi patologica
remota positiva per traumi cranici o cervicali.
• Presentazione clinica
L'esordio  sintomatologico  è  stato  molto  vario:  7  pazienti  (29.17%)  hanno
presentato  un  episodio  emorragico  e  2  (8.33%)  a  livello  sub-aracnoideo
(ESA).
L'idrocefalo è stato riscontrato in 2 casi (8.33%), così come tinnito, sindrome
cerebellare, crisi epilettiche, paraparesi e demenza.
In 6 pazienti (25%) la cefalea è stata l'esordio clinico, mentre in 3 (12.5%) si è
osservata la contemporanea presenza di deficit del III e VI nervo cranico e
chemosi.
Infine 1 paziente (4.17%) ha avuto acufeni, 1 ipertensione venosa e 1 sintomi
oculari.
• Diagnostica per immagini
I 3 esami eseguiti dai pazienti al fine di diagnosticare la FAVD sono stati: TC,
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RM e DSA (Digital Subtraction Angiography). 
Tutti  i  24 soggetti  hanno eseguito l'esame angiografico,  22 hanno eseguito
anche la TC e 18 la RM.
Su 10 pazienti sono stati effettuati tutti e 3 gli esami.
• Classificazione di Cognard
Come già detto, sono stati esclusi dallo studio i pz con fistole di tipo I e di tipo
IIa;  tuttavia  quest'ultimo tipo  è  presente  in  un  paziente  (N.G)  che  è  stato
inserito perché affetto da due FAVD di cui una IIa appunto e una III.
I dati ottenuti sono stati i seguenti:
tipo IIa: 1 (4%)
tipo IIb: 4 (16%)
tipo IIb + a: 2 (8%)
tipo III: 9 (36%)
tipo IV: 9 (36%)
Le percentuali sono state calcolate su un totale di 25 fistole.
• Classificazione di Borden
Anche in questo caso è stato escluso il tipo I che di norma non necessita di
trattamento.
I dati rilevati sono i seguenti:
tipo 2: 7 (28%)
tipo 3: 18 (72%)
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• Classificazione di Collice
La più recente classificazione di Collice prende in considerazione solamente le
fistole con drenaggio venoso subaracnoideo suddividendole in due categorie:
il tipo “sinus” e tipo “non sinus” a seconda che il seno venoso sia o meno
coinvolto nel drenaggio della fistola.
Questa  suddivisione,  come  è  stato  precedentemente  spiegato,  riveste
un'importanza  fondamentale  dal  punto  di  vista  chirurgico  dato  che  le  due
forme prevedono due diversi tipi di intervento.
Nel nostro studio 7 fistole (28%) appartenevano al tipo “sinus” e 18 al tipo
“non sinus”.
• Sede del punto di fistola
Analizzando questo parametro i risultati sono stati i seguenti:
7  fistole  (28%)  erano  localizzate  a  livello  del  tentorio,  6  (24%)  in  sede
parasagittale,  4  (16%) a livello  del  seno trasverso/sigmoide,  3  (12%) nella
fossa  cranica  anteriore,  altre  3  nel  seno  cavernoso   e  2  (8%)  a  livello
sfenoparietale.
Anche in questo caso le percentuali sono state calcolate sul numero totale delle
fistole (25) e non dei pazienti.
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Sede punto di fistola n FAVD
Tentorio 7
Parasagittale 6




Tab 1: sedi delle FAVD
• Tipo di intervento
Le  opzioni  di  trattamento considerate  sono state  2:  l'embolizzazione  trans-
arteriosa  che  è  stata  eseguita  su  6  fistole  (24%)  e  l'intervento  chirurgico,
eseguito su 17 (68%).
Su una fistola (4%) sono stati eseguiti entrambi a causa della persistenza della
FAVD in questo paziente dopo l'intervento chirurgico.
Infine su un'altra fistola, ovvero il tipo IIa, non è stato eseguito nessun tipo di
intervento.
• Complicanze post-intervento
In  20  pazienti  (83.3%)  non  si  è  verificata  alcuna  complicanza,  in  1  caso
(4.17%)  si  è  sviluppata  un'infezione  post-operatoria,  in  1  paziente  si  è
sviluppata  una fistola  liquorale  e  in  1  si  è  verificata  la  rottura  della  ferita
chirurgica.
Infine 1 paziente è andato incontro a decesso: si tratta del paziente (B.M) che
ha subito sia l'intervento chirurgico che l'embolizzazione a seguito della quale
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si è verificata la morte.
Dato che una delle 25 FAVD di cui è composto lo studio non è stata trattata in
alcun modo, le percentuali sono state calcolate su un totale di 24 fistole e non
25.
• Esame obiettivo neurologico (EON) post-intervento
Su  17  pazienti  (70.83%)  l'EON  ha  evidenziato  un  quadro  neurologico
invariato  rispetto  a  quello  pre-intervento  mentre  in  5  casi  (20.83%)  si  è
osservato un miglioramento.   
Di questi, in 1 paziente l'EON post-intervento è risultato negativo.
In  1  caso  (4.17%)  si  è  avuto  un  peggioramento  del  quadro  mentre  non
disponiamo, come già detto, dei dati clinici riguardanti il paziente M.A .
• Valutazione radiologica post-operatoria
23  pazienti  hanno  eseguito  un  controllo  angiografico  mentre  in  un  caso
l'esame angio-RM.
21 fistole su 25 (84%) sono andate incontro ad una deafferentazione completa,
2 delle quali (9.52%) dopo la seconda embolizzazione, mentre in 2 pazienti
(8%) si è verificata la persistenza della FAVD. 
Di  questi  1  paziente  (B.M)  è  deceduto  dopo  il  conseguente  tentativo  di
embolizzazione  mentre  nell'altro  caso  (M.M)  non  disponiamo  di  dati
riguardanti il follow-up a lungo termine per cui non sappiamo se la persistenza
della fistola sia stata permanente.
                                                                                                                                   100
L'ultimo  controllo  in  nostro  possesso,  un'angio-RM,  risale  a  2  mesi  dopo
l'intervento in cui viene confermata la persistenza della lesione.
In un caso (4%) si è osservata una deafferentazione parziale alla DSA post-
operatoria  che  è  diventata  completa  nel  follow  up  effettuato  2  anni  dopo,
sempre tramite DSA.
Va infine considerata la FAVD rimasta invariata alla DSA (4%) perchè non
trattata.
• Follow up radiologico
Come già detto siamo in possesso dei dati riguardanti il follow-up solamente
di 8 pazienti, 5 dei quali (S.G, C.R, C.G, O.L, P.E) hanno eseguito una DSA,
1(G.D) una TC a 6 mesi, 1 (T.P) una RM a un mese e 1 (M.M) un'angio-RM a
2 mesi.
Per quel che riguarda le DSE, di 3 pazienti (S.G, O.L, P.E) disponiamo dei dati
risalenti a 2 anni dopo l'intervento, mentre negli altri due casi l'esame è stato
fatto ad 1 anno (C.R) e a 3 mesi (C.G) rispettivamente.
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Pz Età/sesso Fattori Predisponenti Presentazione Borden Cognard Collice
1 MA 71/M TVP aa inf pregressa ESA, emorragia, idrocefalo 3 IV Non sinus
2 CP 70/M TVP aa inf pregressa cefalea 3 IV Non sinus
3 GD 78/M nessuno emorragia 3 III Non sinus
4 RA 48/F nessuno cefalea, brusio 2 II a+b sinus
5 MA 54/M nessuno emorragia 3 IV Non sinus
6 FM 74/F nessuno cefalea, acufeni 3 IV Non sinus
7 MF 64/M nessuno s. cerebellare, idrocefalo 3 III Non sinus
8 BF 59/M TVP aa inf pregressa emorragia 3 III Non sinus
9 TP 54/F Trauma cranico / cervicale s. cerebellare, ipertensione 
venosa
3 IV Non sinus
10 SG 58/F Trauma cranico cefalea, brusio 3 III Non sinus
11 CR 59/M nessuno emorragia 3 IV Non sinus
12 AA 73/M nessuno crisi epilettica 3 IV Non sinus
13 CM 57/M Trauma cranico cefalea 3 III Non sinus
14 CG 69/F nessuno deficit III e VI nc, chemosi 2 II b sinus
15 OL 35/M nessuno crisi epilettica 3 IV Non sinus
16 CA 53/M nessuno sintomi oculari 3 III Non sinus
17 PE 72/M nessuno cefalea 2 II b sinus
18 MM 76/M nessuno deficit III e VI nc 3 III Non sinus
19 MB 64/F nessuno emorragia 2 II a+b sinus
20 DPP 77/M nessuno ESA, emorragia 3 III Non sinus






22 BM 47/F nessuno paraparesi, demenza 3 IV Non sinus
23 TM 52/M nessuno deficit III e VI nc, chemosi 2 II b sinus
24 AM 59/M nessuno deficit III e VI nc, chemosi 2 II b sinus
Tab 2: Rappresentazione schematica dei fattori età, sesso, fattori di rischio, presentazione clinica 
            e classificazioni
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Pz Sede FAVD (n) Borden Cognard Trattamento DSA post-op Complicanze
1 MA Tentorio (2) 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
2 CP Parasagittale 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
3 GD Parasagittale (2) 3 III Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
4 RA Seno trasverso / 
sigmoide
2 II a+b Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
5 MA Tentorio 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
6 FM FCA – crista galli 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
7 MF Tentorio 3 III Intervento chirurgico Deaff. completa fistola 
liquorale
8 BF FCA – piano 
sfenoetmoidale
3 III Intervento chirurgico Deaff. completa infezione 
post-op
9 TP Tentorio (2) 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
10 SG Sfenoparietale 3 III Embolizzazione TA Deaff. completa 
(dopo II proc. 
TA)
nessuna
11 CR Parasagittale 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
12 AA Parasagittale 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
13 CM Sfenoparietale 3 III Embolizzazione TA Deaff. completa nessuna
14 CG Seno cavernoso 2 II b Embolizzazione TA Deaff. completa nessuna
15 OL Parasagittale 3 IV Intervento chirurgico Deaff. completa rottura ferita 
chirurgica
16 CA FCA – crista galli 3 III Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
17 PE Seno trasverso / 
sigmoide




18 MM Tentorio 3 III Embolizzazione TA Persistenza 
(perso al follow 
up)
nessuna
19 MB Seno trasverso / 
sigmoide
2 II a+b Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna
20 DPP Tentorio 3 III Intervento chirurgico Deaff. completa nessuna





















24 AM Seno cavernoso 2 II b Embolizzazione TA Deaff. completa nessuna
Tab 3: Rappresentazione schematica di sede, classificazioni tipo di intervento, controllo post-
intervento e complicanze
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Fig 1: immagini A) TC B e C) angiografia con iniezione selettiva dell'a. occipitale che evidenzia
           una fistola “non sinus” D)  post-operatoria del paziente M.A
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Fig 2: imaging del paziente M.F (FAVD tentoriale) A) TC  B) RM  C) angiografia pre-operatoria
           D) angiografia post-operatoria
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   2.4 Discussione
Le FAVD rappresentano il 10-15% delle malformazioni vascolari cerebrali e la
loro incidenza nella popolazione si attesta su 0.16 casi ogni 100000 abitanti; la
coorte di pazienti da noi studiata quindi, che rappresenta tutti i casi di FAVD
trattati dal reparto di Neurochirurgia di Pisa nel periodo compreso tra il 2007 e
gli  inizi  del  2015,  risulta  conforme  ai  dati  epidemiologici  presenti  in
letteratura.
Nella  casistica  presa  in  esame  la  maggior  parte  dei  pazienti  sono  uomini
(70.83%), un dato in linea con i risultati ottenuti da altri studi come quello di
Oh  [21]pubblicato  nel  2012;  tuttavia  la  prevalenza  nei  due sessi  di  questa
patologia  rimane  ancora  un  elemento  dibattuto,  con  altri  lavori  che  hanno
infatti riscontrato una maggior incidenza nel sesso femminile.
Nel nostro studio il paziente più giovane aveva un'età di 35 anni e quello più
anziano di 78 con un'età media pari a 61.75 anni.
Questi valori si presentano conformi alla letteratura: sappiamo infatti che le
FAVD sono una  patologia  che  può colpire  ogni  età  ma che  l'età  media  di
presentazione si attesta intorno alla VI-VII decade.
Come detto non sono state incluse le fistole di tipo I di Borden e di tipo I e IIa
di Cognard.  
Queste  fistole  hanno  infatti  generalmente  un  comportamento  benigno   e
necessitano solo  raramente  di  un  intervento  chirurgico  o  di  una  procedura
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endovascolare, se non in presenza di una clinica particolarmente invalidante
per il paziente.
In  realtà  nella  casistica  presa  in  esame  è  presente  una  lesione  tipo  IIa  di
Cognard ma ciò è dovuto al fatto che il paziente in questione (paziente n 21)
presentava due distinte fistole al momento della diagnosi, di cui una appunto
di grado IIa, che infatti non è stata trattata.
Dal  punto  di  vista  patogenetico  è  ormai  accertato  il  ruolo  della  trombosi
venosa:  rappresentano  quindi  fattori  di  rischio  alterazioni  nel  profilo
coagulativo e traumi cranici e/o interventi chirurgici recenti. 
Nel nostro lavoro 3 pazienti presentavano pregressi episodi di TVP degli arti
inferiori ed altri 3 un' anamnesi positiva per traumi cranici e cervicali, mentre i
restanti  18  hanno  sviluppato  la  patologia  in  assenza  di  fattori  di  rischio
documentati.
Questi dati sembrano essere in contrasto con la letteratura; non disponiamo
però  di  informazioni  relative  ad  eventuali  alterazioni  congenite  del  profilo
coagulativo dei pazienti presi in esame e per questo non siamo in grado di
trarre conclusioni definitive.
La  presentazione  clinica,  come  riportato  nella  sezione  precedente,  è  stata
molto varia: di norma le fistole classificate come tipo II di Borden e tipo IIb o
II a +b sono state caratterizzate da un comportamento meno aggressivo, con
cefalea, acufeni e tinnito, mentre lesioni tipo III di Borden e tipo III e IV di
Cognard si sono manifestate più frequentemente con episodi emorragici o con
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defict neurologici non emorragici.
Tuttavia, come già riportato in letteratura, anche nel nostro studio non è stato
infrequente  il  riscontro angiografico di  FAVD di  alto  grado in presenza di
sintomatologia  modesta,  evidenziando  quindi  la  possibile  discrepanza  tra
presentazione clinica e classificazione angiografica.
I dati ottenuti sulla sede del punto di fistola sono in accordo con quelli della
letteratura e soprattutto con lo studio di Gross e al [22], secondo cui le fistole
tipo 3 sono più frequenti a livello del tentorio mentre il tipo 2 a livello del seno
sigmoide/trasverso e del seno cavernoso.
Nei casi presi in esame, infatti, le FAVD a livello tentoriale sono state 7 e tutte
appartenenti al tipo 3 (che a loro  volta rappresentavano il 72% delle fistole)
mentre quelle del seno trasverso/sigmoide sono state 4, tutte appartenenti al
tipo 2.
Per quel che riguarda la diagnostica per immagini è emerso il ruolo chiave
dell'esame angiografico,  ritenuto il  gold standard per la  diagnosi di  FAVD:
questo esame è stato infatti eseguito su tutti i 24 pazienti.
Un  altro  dato  confermato  nel  nostro  lavoro  è  stato  quello  sul  controllo
radiologico post-operatorio,  che ha dimostrato come l'intervento chirurgico,
l'embolizzazione  o  una  combinazione  delle  due  tecniche,  garantiscano  un
risultato ottimale in una percentuale molto elevata di casi.
Osservando i pazienti presi in esame, infatti, si può notare come l'88% dei casi
si sia risolto con una deafferentazione completa della fistola e come in un altro
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caso (4%) si sia raggiunto tale risultato al follow-up eseguito 2 anni dopo.
In  2  pazienti  è  stata  evidenziata  una  persistenza  della  FAVD  al  controllo
angiografico. 
Uno di questi due pazienti (paziente n 18) è stato perso durante il follow-up e
quindi i dati non sono disponibili. 
Nell' altro caso (paziente n 22) la struttura particolarmente complessa era stata
affrontata  con  una  prima  procedura  di  embolizzazione  TA  seguita  da
intervento chirurgico. 
Dopo  la  seconda  procedura  di  embolizzazione,  per  l'insorgenza  dopo  la
chiusura  della  fistola  di  un  verosimile  meccanismo  di  trombosi  venosa
retrograda a partenza dalla ectasia della vena di Galeno, la paziente andava in
contro a decesso. 
Questa  ha  rappresentato  l'unica  complicanza  maggiore  dopo  trattamento
occorsa ai pazienti della casistica riportata.
Altre complicanze post-operatorie si sono riscontrate in un numero limitato di
pazienti e tutte conseguenti ad intervento chirurgico. 
Nell'  87%  dei  casi  invece  il  decorso  post-operatorio  è  stato  privo  di
complicanze.
I limiti di questo studio sono dovuti al numero esiguo di pazienti in totale e in
particolare al numero limitato di pazienti trattati con procedura endovascolare.
Ciò non ha consentito quindi di paragonare i due tipi di trattamento, chirurgico
ed endovascolare, dal punto di vista dell'efficacia e delle complicanze post-
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procedurali.
   2.5 Conclusioni
I  dati  analizzati  si  sono  dimostrati  in  linea  con  i  dati  già  ampiamente
evidenziati dalla letteratura. 
Le FAVD aggressive si presentano spesso con emorragia cerebrale o sintomi
scarsamente tollerabili per il paziente per cui necessitano di un trattamento che
porti alla completa chiusura per via chirurgica o endovascolare.
Negli  ultimi  anni  numerose  casistiche  hanno  evidenziato  la  validità  del
trattamento endovascolare delle FAVD.  
Nella  nostra  casistica  di  FAVD aggressive  il  trattamento chirurgico  è  stato
spesso la prima scelta terapeutica adottata, anche nei casi più recenti, portando
nella  quasi  totalità  dei  pazienti  ad  una  deafferentazione  completa
all'angiografia post-operatoria. 
Possiamo  quindi  affermare  che  l'esclusione  chirurgica  della  fistola  rimane
ancora oggi una valida opzione nel trattamento delle fistole tipo II  e III  di
Borden, priva di elevati rischi operatori. 
La procedura endovascolare rappresenta invece una alternativa con analoga
efficacia in centri con elevata esperienza procedurale. 
Riguardo al trattamento chirurgico il nostro lavoro ha evidenziato ancora una
volta  l'importanza  fondamentale  delle  classificazioni  angiografiche  -ed  in
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particolar modo quella di Collice- che non devono quindi essere considerate
semplici classificazioni anatomo-patologiche, ma strumenti fondamentali nella
scelta del tipo di intervento più idoneo.
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